UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO

INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA
“IGNACIO CHAVEZ” - GRUPO CT SCANNER

ANALISIS RADIOLOGICO MULTIMODAL DEL CANCER DE
PANCREAS, ESTADO ACTUAL DE LOS METODOS
DIAGNOSTICOS.

TESIS PARA OBTENER EL TiTULO DE MEDICO ESPECIALISTA EN:
RADIOLOGIA E IMAGEN

PRESENTA
DR. DARIO FERNANDO MAIDA URREA

ASESOR
DR. JOSE LUIS CRIALES CORTES

BTV IO N B
CARBIOLOGIA
IENACH CHAVET



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DR. JOSE MANUEL CARDOSO RAMON
DIRECTOR GENERAL- CT SCANNER
PROFESOR TITULAR UNAM.

DR. JOSE FERNANDO GUADALAJARA BOO.
DIRECTOR DE ENSENANZA
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA “IGNACIO CHAVEZ”

DR. JOSE LUIS CRIALES CORTES
ASESOR DE LA TESIS

DIRECTOR MEDICO Y RADIOLOGO
CT SCANNER DEL SUR



DEDICATORIA

A mis padres y hermanas, amor incondicional.

A mi esposa.......... todo por ti y para ti.

Al Dr. José Luis Criales Cortes, mucho mas que un maestro, gracias por todo.

A todos mis profesores, educadores sin descanso, admiracion y respeto. Me
ensefiaron que no hay limite al conocimiento.



INDICE
LOBIETIVOS . . e e 1

HINTRODUCCION. ...t e e e e e e e e e e e e 2
PANORAMA EPIDEMIOLOGICO ACTUAL DEL CANCER DE PANCREAS EN MEXICO
Y EN EL MUNDO.

A. FACTORES ENDOGENOS DEL CANCER DE PANCREAS.........viiiieiiiieiiin, 3
A.l. FACTORES HEREDITARIOS ... ..ottt oo e, 3

A.2. ENFERMEDADES Y OTRAS ENTIDADES CLINICAS .....uvvit et eieeeeeeen, 5

B. FACTORES EXOGENOS DEL CANCER DE PANCREAS.......cooie i, 6

C. DETECCION TEMPRANA Y PREVENCION EN POBLACIONES DE RIESGO.....9
HLPRESENTACION CLINICA ..ot e e e e, 11
IV TRATAMIENT O ..ottt e e e e e e e e e e e e 13

LA ENFERMED AD ... ..ot e e e e e e e e e 15
VI: CANCER DE PANCREAS: ESTADIFICACION. ...ttt e e e, 19
VIl: CRITERIOS PARA RESECABILIDAD DEL CANCER PANCREATICO................. 21
VIII.LENFERMEDAD METASTASICA DEL CANCER PANCREATICO.....c.ovoiiiiiiiean, 22
IX. METODOS DE IMAGENES DIAGNOSTICAS EN CANER DE PANCREAS............ 23
A, ULTRASONIDO . ... et et e e e e e e e e e e e, 24
B. TOMOGRAFIA COMPUTADA MULTIDETECTOR. ..ottt 28
C. TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES. .....ovviie et e .39
D. RESONANCIAMAGNETICA ...ttt e e e e i 46
X CONCLUSIONE S ... e e e e e e e e e e e 52

XL BIBLIOG RAF I A ..o e e e e 53



I.  OBIJETIVOS

1. Describir la utilidad del Ultrasonido (US), Tomografia computada multidetector (TCMD),
Imagenes de Resonancia magnética (IRM) y secuencia de difusion ademas de imagenes
de Tomografia por emisiébn de positrones (PET-CT) en la deteccidon del cancer de
pancreas, su estadiaje y seguimiento.

2. Definir los protocolos de adquisicion, asi como las ventajas y limitaciones de estos
métodos en la valoracién de los pacientes con cancer de pancreas.

3. Reconocer la importancia de los marcadores anatdmicos para la evaluacion de la
enfermedad, valoracién de la extension local, compromiso vascular regional y diagndstico
de la enfermedad metastasica.

4. Determinar los aspectos generales del cancer de pancreas como la epidemiologia,
presentacion clinica y tratamiento.



ll.  INRODUCCION

PANORAMA EPIDEMIOLOGICO ACTUAL DEL CANCER DE PANCREAS EN MEXICO
Y EN EL MUNDO

El cancer de pancreas representa alrededor de 2% de todos los canceres a nivel mundial
(1). La mayoria de los casos corresponden a Adenocarcinoma de células ductales,
seguidos de otros tipos de tumores de tejido exocrino, mientras la minoria son de células
endocrinas; por lo tanto, casi todos los estudios epidemiolégicos de cancer de pancreas
se refieren en general a las neoplasias de tipo exocrino.

Es la cuarta causa de muerte por cancer en EUA en hombres y mujeres y es la sexta en
Europa. (2). En México ocupa el quinto lugar en hombres y el séptimo en mujeres. (3).

El mayor impacto del cancer de pancreas lo constituye el hecho de que fallecen casi el
mismo ndmero de casos que se diagnostican. En este pais se estima que la sobrevivencia
a los 5 afios del diagnostico es de 4.6, similar a la sobrevida encontrada en Europa en
donde fue de 4, 6 y 16%, a los cinco, tres y un afo, respectivamente. Estas cifras se
deben a la expresion biolégica del tumor y por que mas de 80% de los casos se
diagnostican en estadios avanzados. (4).

El cancer de pancreas es mas comun en hombres que en mujeres, aunque esta diferencia
es menos aparente conforme avanza la edad. Es raro encontrarlo en las primeras 3
décadas de la vida, posteriormente su incidencia se incrementa de manera exponencial
hasta llegar a un maximo entre la séptima y octava décadas de la vida. Por lo tanto el
riesgo de padecerlo aumenta con la edad. (2,5).

En general el cAncer de pancreas es mas frecuente en paises desarrollados y en zonas
industrializadas, aunque no hay evidencia de algun factor de riesgo industrial especifico.
También se ha observado con mayor frecuencia en zonas urbanas y en algunas
poblaciones se ha asociado con niveles socio-econdémicos altos, aunque en otras son los
individuos con niveles mas bajos los afectados. (1).

Los datos epidemiolégicos en el cancer de pancreas sugieren la existencia de probables
factores de riesgo asociados con el estilo de vida, alimentacién u otras caracteristicas de
la poblacion afectada. La lista de factores propuestos es grande e incluye tanto a los de
origen enddégeno como exdgeno; sin embargo, solo pueden considerarse como posible
causas a la susceptibilidad genética y el tabaquismo que pudieran ser responsables de
hasta de 10 y 25% de los casos de cancer de pancreas, respectivamente.



Existen otros factores de riesgo en el desarrollo de esta enfermedad que han sido
propuestos con grados variables de evidencia de acuerdo a diversos estudios realizados.
(2,5).

Entre los que de forma consistente se han asociado con el desarrollo de esta neoplasia
son la pancreatitis cronica, diabetes mellitus y obesidad, como agentes enddgenos vy la
exposiciéon a diversas sustancias como algunos solventes hidrocarburos y plaguicidas
entre los exdgenos.

La poblacion expuesta a otros factores exdgenos como los dietéticos y ambientales puede
ser amplia y son pocos los casos afectados o0 en quienes se puede establecer una
relacién causal directa, ademas de que los resultados no son reproducidos en todos los
estudios. Es probable que estos agentes actien como cofactores que requieren la
presencia de otros en un mismo individuo para que se desarrolle el cancer, por ejemplo,
predisposicion genética o alteraciones anatdmicas mas la suma de uno o varios factores
ambientales. (6).

Recientemente se ha informado que el tabaquismo y la historia familiar de cancer de
pancreas y diabetes mellitus son sinérgicos en el desarrollo del cancer, por lo que algunos
factores podrian ser aditivos y compartir vias de carcinogénesis.

A. FACTORES ENDOGENOS EN CANCER DE PANCREAS:

A.1: FACTORES HEREDITARIOS:

Se considera que 5 a 10% de los canceres de pancreas tienen un factor hereditario
identificado de acuerdo con patrones de herencia mendelianos y a la asociacion con
enfermedades hereditarias como la pancreatitis y sindromes cancerosos. No se ha
establecido de manera definitiva un gen relacionado con el cancer de pancreas, por lo
tanto, es de gran interés conocer la historia de los pacientes para identificar familias
susceptibles a desarrollarlo. Entre los obstaculos para esta identificacion se encuentra la
dificultad para establecer el diagnostico en generaciones previas, la baja penetrancia de la
mutacién deletérea, su variable expresion fenotipica y el impacto del medio ambiente para
la expresividad el cancer. Si bien el riesgo de desarrollar cancer de pancreas se
incrementa con cada miembro de una familia que es afectado, el antecedente familiar de
cualquier tumor maligno también lo aumenta.(3,6).

En general, se pueden establecer 3 condiciones clinicas distintas con predisposicion
hereditaria para desarrollar esta neoplasia:

a. Cancer de pancreas familiar:

Se ha definido que existe cancer del pancreas familiar cuando hay por lo menos dos
familiares de primer grado que han sido diagnosticados con histologia que no tienen
criterios de algun otro sindrome hereditario canceroso, aunque también se han incluido
casos cuando tres 0 mas familiares de cualquier grado estan afectados y uno de ellos se
diagnostic6 antes de los 50 afios de edad. La forma de herencia sugiere un patron



autosémico dominante. El riesgo de desarrollar el cancer en familiares de primer grado se
ha calculado de 18 veces cuando hay dos casos y llega a 57 veces cuando son afectados
tres 0 mas miembros de una familia. Este riesgo puede ser incluso mayor cuando existe
historia de tabaquismao.

Recientemente se identificd la mutacién del gen Palladin en los miembros afectados de
diferentes generaciones de una familia con cancer de pancreas y también en casos
esporadicos. Se observl sobreexpresion del RNA Palladin en lesiones precancerosas
como displasia desde los primeros grados como en neoplasias intraepiteliales conocidas
como PanIN por sus siglas en ingles “pancreatic intraepithelial neoplasia” (PanIN 1:
hiperplasia, PanIN 2: displasia de bajo grado y PanIN 3: carcinoma in situ). Este gen se
encuentra en un locus de sensibilidad para Adenocarcinoma pancredtico previamente
identificado en la localizacion 4g32-34 del cromosoma. La mutacién altera el citoesqueleto
celular afectando la morfologia, movimiento y diferenciacién celular, pudiendo contribuir a
la capacidad para invadir y migrar que tienen las células tumorales. (7,8 ,9).

b. Pancreatitis hereditaria;

La pancreatitis hereditaria es una forma poco frecuente de inflamacion pancreatica que se
caracteriza por episodios frecuentes de pancreatitis aguda que inician en la infancia y
antes de los 25 afos de edad aparecen datos clinicos de pancreatitis cronica. La mayoria
de los casos son causados por mutaciones en el gen del tripsindgeno catiénico (PRSSI)
que lleva a una activacidon prematura de la tripsina o0 a su desactivacion alterada. Aun
cuando se han identificado alrededor de 25 mutaciones en el gen PRSSI, cerca de 70%
de los casos se deben a mutaciones R122H y N291. Por lo menos la mitad de los
pacientes hacen pancreatitis cronica y tienen un riesgo de cancer de pancreas hasta de
40% asociado al tiempo de duracion de la enfermedad. En general a los 30 afios de
iniciada la pancreatitis cronica aparece el cancer y el riesgo puede duplicarse en
pacientes fumadores. (9, 10).

c. Enfermedades y sindromes hereditarios de cancer con afectacion
extrapancredtica:

Enfermedades poco frecuentes, pero su diagnostico obliga al clinico a tomar en cuenta la
posibilidad del desarrollo ulterior de cancer de pancreas.

Sindrome de Peutz-Jegher: Es una enfermedad autosOmica dominante que se
caracteriza por poélipos hamartomatosos gastrointestinales y lesiones pigmentadas en
mucosa oral, labios, pies, dedos, vulva y conjuntiva. Las manifestaciones se inician en la
infancia y se conoce que incrementa el riesgo de desarrollar otras neoplasias
gastrointestinales ademas del cancer de pancreas. El riesgo se incrementa con la edad
hasta 57% a los 70 afios y es el sindrome que tiene el mayor riesgo de desarrollar cancer
de péancreas dentro de este grupo de entidades. La mutacion en el gen supresor
STK1/LKB1 es la Unica conocida, sin embargo, también se han encontrado pacientes con
cancer que no presentan ninguna mutacioén. (9).

Multiples nevos atipicos y melanoma familiar: Es un sindrome en el que los miembros
afectados de un familia presentan multiples nevos benignos, nevos atipicos y melanomas
en combinacién con otros canceres como endometrio, mama, pulmén y céncer de
pancreas. Tiene un patron de herencia autosémica dominante que se ha asociado con



mas de una mutacion, pero solo la que afecta al gen supresor CDKN2A en el cromosoma
9p21 que codifica la proteina pl6 se asocia al cancer de pancreas. En general los
pacientes con este sindrome tienen un riesgo de hasta 22 veces mayor de presentar
cancer de pancreas. (11).

Cancer de mama/ovario asociado al gen brcal/2: Este sindrome se caracterizo con un
inicio por el mayor riesgo de presentar cancer de mama y ovario en particular en la
poblacién judia Asquenazi. Se hereda de forma autosémica dominante y se relaciona con
mutaciones en los genes supresores de tumor BRCA 1 y BRCA 2. La expresion de estos
altimos es la mas frecuente en casos de cancer de pancreas con agregacion familiar,
incluso sin historia de neoplasias en ovario 0 mama, ya que se ha observado en 19% de
familias europeas que tienen al menos 2 familiares con cancer de pancreas y en 17% de
familias en donde hay tres 0 mas casos afectados por este tumor pancreatico. La
mutacion 6174 del T en BRCA2 se ha encontrado en algunas de familias, en particular de
judios Asquenazies, asi como en casos de cancer de pancreas esporadico. (6).

Poliposis adenomatosa familiar: Es causada por una mutacion del gen APC (5g21) por
sus siglas en ingles “Adenomatous Polyposis Coli". Se caracteriza por mudltiples
adenomas en colon con potencial progresién a cancer y tumores en otros 6rganos. Se
hereda en forma autosémica dominante y se ha observado que los miembros de estas
familias tienen un mayor riesgo de desarrollar lesiones precancerosas del tipo PanIN y
neoplasia intraductal papilar mucinosa. (6, 9).

Céancer colorrectal hereditario no asociado a pélipos: Es una causa rara de cancer de
pancreas que también puede asociarse a otros tumores en endometrio, ovario, mama,
uréter y vias biliares, entre otros. Es causado por una mutacion en los genes de
reparacion MSH2 y ML1 que codifican una proteina que corrige pequefios errores que se
presentan durante la replicacion del DNA. (6).

A.2: ENFERMEDADES Y OTRAS CONDICIONES CLINICAS:

Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2): Existe una controversia acerca de si la DM2 en un factor
de riesgo o forma parte de la fisiopatologia del cancer de pancreas al ser una de las
manifestaciones propias de la enfermedad, ya que hasta 805 de los pacientes tienen DM2
o intolerancia a la glucosa y 39% de ellos se diagnostican al mismo tiempo que se detecta
el cancer de pancreas. En un metanalisis basado en 20 estudios demostré que el
antecedente de DM2 con mas de cinco afios de evolucion aumenta el riesgo de cancer de
pancreas hasta 2 veces. Este riesgo ha sido reproducido en estudios mas recientes
incluso con mas de 10 afios de duracion de la DM2 previo al diagnostico de neoplasia.
(7,8).

El cancer de pancreas puede desarrollar DM al incrementar la resistencia a la insulina,
suprimiendo la secrecion de insulina y alterando la conversién de proinsulina. Es dificil
determinar el periodo de latencia del cAncer de pancreas y podria tomar mas de 10 afios
en el desarrollo en general, lo que puede indicar que en algunos casos la DM en un
epifendmeno del cdncer de pancreas. Se propone que la hiperinsulinemia, niveles altos de
glucosa y acidos grasos libres en sangre promueven el crecimiento del cancer de
pancreas. No se ha encontrado relacién entre el tiempo de duracién de la DM2 y el
desarrollo de cancer, en un estudio reciente se observo que el riesgo es mayor en
pacientes que son tratados con insulina e hipoglicemiantes orales al mismo tiempo.



Pancreatitis crénica: La pancreatitis crénica es un trastorno en el cual hay un dafio
tisular irreversible con inflamacion persistente e incremento en el recambio celular.
Comparte factores de riesgo con el cancer de pancreas, entre ellos el tabaquismo,
alcoholismo y la DM2. Independientemente de la pancreatitis hereditaria, las pancreatitis
que son secundarias a otras etiologias también son un factor de riesgo para desarrollar
cancer de pancreas por el dafio crénico tisular, asi como otros factores asociados que
pueden estar implicados como los ambientales, genéticos o anatémicos.(9).

Obesidad: El papel de la obesidad en el riesgo de desarrollar cancer de pancreas debe
considerar otros factores asociados como los dietéticos y la DM. Aun cuando los primeros
analisis en la década de los 90 no mostraban evidencias de asociacion entre obesidad y
cancer de pancreas, en 10 estudios de cohorte recientes se demostré un incremento de
riesgo de desarrollar cancer de pancreas en pacientes con un IMC >30 en comparacion
con aquellos con IMC <25. Ademas, un metanalisis de 14 estudios encontré que los
pacientes obesos tienen un riesgo de 19% para cancer de pancreas y existe un relacion
positiva con otras medidas asociadas con la obesidad como ganancia de peso,
incremento en el indice de cintura cadera e IMC a la edad de 40 afios.

Los mecanismos que podrian participar en el desarrollo de cancer pancreatico en
pacientes obesos se han postulado en relacién con proliferacion celular en los islotes,
insulina, resistencia a la insulina, IGF y estrés oxidativo. (6,9).

Historia de cirugia del aparato digestivo: Existe controversia entre si existe o no
relacion entre colelitiasis, colecistectomia y cancer de pancreas, en varios estudios de
casos y controles se plantea como un factor de riesgo mientras que en otros se
demuestran lo contrario.

En un estudio de casos y controles se encontré que los pacientes con 20 o mas afios
transcurridos entre la colecistectomia y la deteccién de cancer de pancreas tenian un
riesgo de 70%. En otro estudio de casos y controles no se encontrd ninguna relacion.

Los pacientes con historia de gastrectomia parcial por enfermedad benigna se han
identificado como un grupo con riesgo mayor de cancer de pancreas después de los 20
afos de la intervencion.

B. FACTORES EXOGENOS EN CANCER DE PANCREAS:

a. Tabaguismo:

Es el principal factor de riesgo relacionado con el desarrollo de cancer de pancreas.
Se ha observado que 25% de los canceres de pancreas podrian atribuirse al
tabaquismo y con solo dejar de fumar por 2 afios se reduce el riesgo en 48%. Después
de diez afios de suspender el tabaquismo el riesgo es similar al de la poblacién que
nunca fumo.

En la actualidad hay controversia en la asociacion entre el cancer de pancreas y
fumadores pasivos o fumadores de tabaco en puro o pipa de agua.



Las caracteristicas mas importantes a considerar en la asociacién del tabaquismo con
el desarrollo de la neoplasia pancreatica son la duracion y el nimero de cigarrillos
fumados al dia. Otro factor de mayor susceptibilidad al efecto carcindbgeno del
tabaquismo se podria explicar con la hipétesis de la existencia de variaciones
genéticas en el metabolismo de carcin6genos del tabaco como las aminas aromaticas
y aminas heterociclicas, expresadas por polimorfismos de citocromo P 450 1A2
(CYP1A2) y N-acetiltransferasa 1y 2 (NAT1 y NAT2).

El tabaquismo parece tener un efecto sinérgico en la aparicion de carcinoma en sujetos
con predisposicion genética como se habia mencionado con anterioridad en pacientes
con DM. (12).

b. Dieta:

Por muchos afios se propuso que existia un relacion entre diferentes componentes de
la dieta y el cancer de pancreas, como que el consumo de grasas, carne y
carbohidratos incrementan el riesgo, y el consumo de frutas y verduras, en particular
fibra, folatos y vitamina C, lo disminuian. Sin embargo no existen datos contundentes
gue demuestren una verdadera asociacion, ya que estas observaciones son productos
de estudios con limitaciones metodolégicas que ameritan nuevos estudios con mayor
precision.

En particular se mencionara el alcohol y el café por la atencion que se les ha prestado
como factores de riesgo en revisiones y varios estudios dirigidos a investigarlos.( 2,10).

c. Alcohol:

El consumo de alcohol en grandes cantidades es un factor de riesgo para el desarrollo
de pancreatitis crénica, sin embargo, no se ha logrado relacionar con el cancer de
pancreas, en varios estudios de casos y controles se ha mostrado relacion mientras
que en la mayoria se propone que no es un factor de riesgo. Esta discrepancia podria
deberse a que el consumo de alcohol y tabaco estan generalmente asociados y en los
estudios que encuentran un riesgo elevado no lo ajustan para el riesgo dado por
tabaquismo en los mismos pacientes. (2).

d. Café:

Hace mas de 25 afios que se establecio una posible relacion entre el consumo de café
y el cancer de pancreas, pero investigaciones posteriores descartaron que el café sea
un factor de riesgo. EIl Ultimo estudio de cohorte realizado en el 2001 no encontr
asociacion entre la ingestion de café y cancer de pancreas. ( 13).

e. Exposiciéon ambiental a guimicos:

La exposicién a algin agente ambiental nocivo se ha asociado se ha asociado en 5 a
12% de los casos de cancer de pancreas. Entre las sustancias identificadas con mayor

evidencia se encuentran plaguicidas (compuestos érganoclorados, en particular el
DDT), solventes usados para desengrasar metales o en tintorerias (tricloroetileno,
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difenilos policlorados, cloruros de metilo y vinilo, hidrocarburos alifaticos y aliciclicos y
estireno) y niquel. Cuanto mayor sea el tiempo de exposicion a estas sustancias,
mayor riesgo habra de sufrir cancer de pancreas.

Es conveniente sefalar que las interacciones entre estos agentes, lo habitos y la
susceptibilidad genética, entre otros factores, no han sido consideradas en la mayoria
de los metanalisis que establecen el mayor riesgo de cancer con la exposicion a
quimicos. (8, 10).

f. Otros:

Esteroides sexuales: Existen evidencias que relacionan a los esteroides sexuales con
el desarrollo de cancer de pancreas, sin embargo, poco impacto han tenido en la
deteccién o tratamiento del tumor. Se ha sugerido que la multiparidad y lactancia, asi
como los estrébgenos ovaricos otorgan proteccion en la edad reproductiva a las
mujeres, principalmente el estradiol, ya sea por efecto antiandrogeno o por una
propiedad intrinseca de los mismos. En hombres con Adenocarcinoma de pancreas se
ha observado un aumento relativo de la dihidrotestorena con disminucién de la
testosterona. Se ha descrito que la expresion de receptores para hormonas esteroides
en el tumor se relaciona con el grado de diferenciacién de células cancerosas, invasiéon
y la respuesta al tratamiento hormonal. Otras neoplasias como el tumor quistico
papilar de pancreas se presenta con mayor frecuencia en mujeres de edad
reproductiva y se acelera el crecimiento durante el embarazo, por lo tanto se ha
relacionado ampliamente con los estrégenos y la progesterona circulante, ademas se
han encontrado receptores para progesterona y estrégenos en el tumor. (8, 14).

Aspirina: En algunos estudios experimentales se ha propuesto que la utilizacién de
aspirina y antiinflamatorios no esteroides podrian actuar como factores protectores
para el desarrollo de cancer de pancreas; sin embargo, en estudios de cohortes se
demostré un incremento en el riesgo de padecer cancer de pancreas en mujeres que
toman mas de cinco aspirinas a la semana por mas de diez afios. Hasta ahora, no
existen datos clinicos o epidemiolégicos que apoyen una relacién definitiva de estos
farmacos al desarrollo de neoplasia pancreética. (2).

Actividad fisica: Se ha considerado que la actividad fisica puede influir en el riesgo de
cancer de pancreas, sin embargo, la asociacion positiva encontrada en poblaciéon
sedentaria o la negativa en individuos con mayor actividad fisica, puede estar
relacionada con la obesidad y el efecto del ejercicio en la resistencia de insulina, ya
que el efecto posterior de la mayor actividad fisica en es aparente en individuos con
peso normal. (2).



C. DETECCION TEMPRANA Y PREVENCION EN POBLACIONES DE RIESGO:

La identificacién de factores de riesgo y la adecuada evaluacion del riesgo permitird
establecer poblaciones susceptibles de vigilancia para la deteccién oportuna del cancer y
recomendar conductas que puedan bajar los riesgos, en particular aquellos relacionados
con habitos de vida de los pacientes.

Los retos existentes son el pobre arsenal diagndstico con que se cuenta, ya que no hay
marcadores tempranos de la neoplasia y la conducta agresiva del tumor ya que la
mayoria se encuentra en estadios avanzados y es muy dificil de utilizar en clinica una
estrategia de prevencion.

Se considera que individuos con riesgo diez veces mayor que la poblacion general, como
son miembros de familias de cancer de pancreas o alguno de los sindromes hereditarios,
pueden en la actualidad ser vigilados en centros especializados que cuenten con manejo
protocolizado y multidisciplinario.

En la actualidad hay métodos de imagen cada vez mas precisos como el ultrasonido
endoscopico, la tomografia computada multidetector, tomografia computada con emision
de positrones y la resonancia magnética que logran la identificacion oportuna de casos
resecables aunque se pueden incluir casos falsos positivos.

Se debera seguir investigando hasta establecer el método mas eficiente para la vigilancia
en esta patologia, ya que en un estudio reciente se observé que la resecabilidad del
cancer de pancreas se incrementa cuando se identifica seis meses antes de aparecer las
manifestaciones clinicas relacionadas con el tumor, incluida la diabetes mellitus de
reciente inicio. (15, 16).

Medidas prioritarias de los programas nacionales de lucha contra el cancer:
Organizacion Mundial de la Salud 2002: (17).

COMPONENTE TODOS LOS PAISES
Programa nacional de lucha contra el « Establecer un programa nacional de
cancer lucha contra el cancer que garantice un

aprovechamiento eficaz, eficiente y
equitativo de los recursos disponibles ¢
Implantar un mecanismo basico de
vigilancia para supervisar y evaluar los
resultados y el proceso « Fomentar la
ensefianza y la formacion permanente
Prevencion *Aplicar estrategias integradas de
promocién de la salud y prevencién de la
morbilidad ¢ Controlar el consumo de
tabaco y abordar el consumo de alcohoal,
los hébitos alimentarios poco sanos, el
ejercicio fisico y los factores sexuales y
relacionados con la reproduccion
Fomentar una politica encaminada a
reducir al minimo los casos de cancer por




exposicion profesional y la presencia
ambiental de carcinbgenos conocidos ¢
Fomentar intervenciones integrales que
comprendan medidas legislativas o
reglamentarias y ambientales, asi como
actividades de educacion destinadas al
publico en general, a comunidades
concretas y a individuos ¢« Promover la
prevencién de la exposicion innecesaria a
la luz solar en la poblacién que corre
especial riesgo

Diagnostico precoz

» Fomentar el diagndstico precoz
ensefiando a reconocer los signos y
sintomas iniciales de tumores detectables
y curables cuya prevalencia en la
comunidad sea alta, por ejemplo el
cancer de mama o el de cuello uterino «
Velar por que se disponga de servicios
idéneos de diagndstico y tratamiento de
los casos detectados ¢ Impartir
ensefianza y capacitacion permanentes a
la poblacién destinataria y a los
proveedores de atencién sanitaria

Tamizaje

» Proceder al tamizaje del cancer cuando
la incidencia lo justifique y se disponga de
los recursos necesarios

Tratamiento curativo

» Garantizar la facilidad de acceso a
servicios eficaces de diagndstico y
tratamiento « Fomentar a escala nacional
normas basicas minimas en relacion con
el estadio evolutivo de la enfermedad vy el
tratamiento  Establecer directrices sobre
la gestion de los servicios de tratamiento,
la lista de medicamentos esenciales y la
capacitacion permanente « Abstenerse de
administrar un tratamiento curativo si el
cancer es incurable y el enfermo requiere
mas bien cuidados paliativos

Alivio del dolor y cuidados paliativos

« Establecer servicios integrales de
cuidados paliativos que ofrezcan alivio
del dolor, el control de otros sintomas y
apoyo psicosocial y espiritual « Promover
normas nacionales minimas de gestion
de los cuidados paliativos y alivio del
dolor « Velar por la disponibilidad y la
accesibilidad de opioides y de morfina *
Impartir ensefianza y capacitacion a los
proveedores de atencién y al publico
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Il. PRESENTACION CLINICA

El carcinoma es la neoplasia mas comun del pancreas. Casi 75% se localiza en la cabeza
y 25% en el cuerpo y la cola del 6rgano. En forma conjunta se consideran los carcinomas
que afectan la cabeza del pancreas, el ampula de Vater, el colédoco distal y el duodeno,
ya que suelen ser indistinguibles clinicamente; de estos, los carcinomas del pancreas
forman mas del 90%.

Mas del 90% de los canceres pancreéticos son Adenocarcinomas ductales, y los tumores
de las células de los islotes constituyen el 5 a 10% restante. La frecuencia de canceres
pancreaticos localizados en la cabeza pancreatica (cerca del 70% de los casos) duplica a
los situados en el cuerpo (el 20% aproximadamente) o la cola (alrededor del 10%) de la
glandula.

Mientras que los Cistadenomas serosos son benignos, los Cistadenomas mucinosos, los
tumores mucinosos papilares intraductales y las neoplasias solidas pseudopapilares son
premalignos, aunque su pronostico es mejor que el del Adenocarcinoma del pancreas, a
menos que la neoplasia este localmente avanzada. (25).

En cuanto a los sintomas y signos se presenta dolor en mas del 70% de los casos y a
menudo es vago, difuso y se localiza en el epigastrio, descrito tipicamente como
lacerante, de caracter visceral, o en el cuadrante superior izquierdo cuando la lesion se
ubica en la cola. Es comun la irradiacion del dolor hacia la espalda, sentarse o inclinarse
hacia delante puede proporcionar algun alivio y esto suele indicar que la lesién se ha
propagado mas alla del pancreas al retroperitoneo o invasion de nervios esplacnicos y
gue no es resecable quirargicamente. (24).

La diarrea, quiza causada por mala digestion, es un sintoma temprano ocasional.

La pérdida de peso es un dato comun pero tardio y puede relacionarse con anorexia,
aunque también puede haber una malabsorcion subclinica, asi como depresion. A veces
se presenta un paciente con pancreatitis aguda sin una causa alternativa.

La ictericia suele ser ocasionada por obstruccién biliar de un cancer en la cabeza
pancreética en méas del 80% de los casos. En ocasiones se acompafia de orina oscura,
un aspecto arcilloso de las heces y de prurito. A diferencia de la ictericia indolora que se
observa en ocasiones en pacientes con carcinoma de las vias biliares, el duodeno o
regiones periampulares, la mayoria de los individuos ictéricos con carcinomas ductales de
cabeza pancreética se quejaran de molestias abdominales importantes.

Una vesicular biliar palpable también indica obstruccion por neoplasia (Ley de
Courvoisier), aunque esto sucede en menos del 50% de los casos, sin embargo la
presencia se vesicula biliar aumentada de tamafio en un paciente ictérico sin célico biliar
debe sugerir la presencia de obstrucciéon maligna del arbol biliar extrahepatico. Ademas
puede estar presente una masa dura, fija y ocasionalmente hipersensible. En casos
avanzados puede palparse un nédulo periumbilical duro (nédulo de la Hermana Joseph).

Es poco frecuente la esteatorrea sin ictericia. La sangre oculta en heces sugiere
carcinoma de la ampula de vater (la combinacion de la obstruccién biliar y hemorragia
puede dar a las heces una apariencia plateada).
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Otras manifestaciones iniciales son la trombosis venosa y la tromboflebitis migratoria, la
hemorragia digestiva por varices debidas a compresion del sistema venoso portal por el
tumor, y la esplenomegalia causada por aprisionamiento canceroso de la vena esplénica.

En lo que se refiere a datos de laboratorio puede haber anemia leve. Se encuentran
glucosuria, hiperglucemia y deterioro de la tolerancia a la glucosa o diabetes mellitus
verdadera en 10 a 20% de los casos. El valor de la amilasa o la lipasa sérica esta
aumentado ocasionalmente. Las pruebas de funcién hepatica pueden sugerir ictericia
obstructiva.

El CA19-9, con sensibilidad de 70% y especificidad de 87%, no ha demostrado ser
suficientemente sensible en la deteccion temprana del cancer pancredtico; también se
encuentran concentraciones aumentadas en la pancreatitis y colangitis agudas y crénicas.
Se encuentran mutaciones de punto en el codon 12 del encogen K-ras en 70 a 100% e
inactivacion de los genes tumorales supresores P16 en cromosoma 9, P53 en el
cromosoma 17, y DCP4 en el cromosoma 18, en 95, 50 a 70 y 50% de los canceres
pancreéticos respectivamente. (24).

La falta de especificidad de los sintomas iniciales y la baja sensibilidad de las
determinaciones serolégicas y las técnicas no invasoras han frustrado el desarrollo de
procedimientos eficaces en la deteccidén selectiva y temprana del cancer de pancreas,
encontrandose en estadios avanzados al momento del diagndstico.

Cuando se sospecha clinicamente la enfermedad en un paciente con molestias
abdominales vagas y persistentes, se debe realizar ultrasonido abdominal para visualizar
la vesicula biliar y pancreas, asi como un estudio radiolégico del tracto gastrointestinal
superior para descartar patologia gastrica como hernia hiatal o Ulcera péptica.

Cuando estos estudios no ofrecen una explicacion de los sintomas o los hallazgos son
inconclusos se debe considerar la realizacién de imagenes por tomografia computada
multicorte 0 Resonancia magnética de abdomen con medio de contraste para valorar
higado, pancreas, pelvis, ganglios linfaticos retro e intra peritoneales, asi como
estructuras vasculares por la posible diseminacion de la enfermedad de forma local o
metastasica. (25).

Mas adelante se profundizara en la técnica de adquisicion de cada uno de estos métodos
de imagenes diagndsticas y sus hallazgos principales en cancer de pancreas.

Con independencia de los resultados de las pruebas diagnosticas, es obligada la
confirmacién histologica de la lesibn pancreatica si existe malignidad o descartar la
presencia de otras neoplasias como el tumor de células de los islotes pancreaticos o
linfoma entre otros, en las cuales el enfoque terapéutico y el prondstico son
significativamente diferentes a los del carcinoma ductal. (24).

Esta confirmacion histolégica puede obtenerse mediante una biopsia por aspiraciéon con
puncién percutanea bajo control de TC o ultrasonido.
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IV.TRATAMIENTO

La reseccién quirtrgica completa de los tumores pancreaticos ofrece el Unico tratamiento
eficaz de esta enfermedad. Desgraciadamente, estas intervenciones “curativas” solo son
posibles en el 10 a 15% de los pacientes con cancer pancreatico.

Los pacientes en los que se considera la realizaciébn de un procedimiento de estas
caracteristicas no deben tener signos de diseminacion metastasica en una radiografia de
térax ni en TC abdomino-pélvica, y la intervencion debe ser realizada por un cirujano
experto, puesto que se han descrito tasas de mortalidad superiores al 15% con este
procedimiento; aunque las posibilidades de curacion en los pacientes con carcinoma
pancreatico se limita a aquellos pocos pacientes susceptibles de una reseccién quirdrgica
completa.

La supervivencia a los 5 afios después de este tipo de intervenciones es solo del 10% sin
embargo merece intentarlo, en especial en lesiones de la cabeza pancreética, puesto que
a menudo no es posible distinguir preoperatoriamente los carcinomas ductales de los
adenocarcinomas ampulares o duodenales, los tumores quisticos pancreéticos y tumores
de la via biliar distal, todos ellos con tasas superiores de resecabilidad y de curacion.

Ademas los pacientes sometidos a reseccion y que terminan por sufrir recidivas de la
enfermedad sobreviven 3 0 4 veces mas que aquellos en los cuales no se reseca el
tumor, lo que indica que estas intervenciones pueden tener un efecto paliativo.

El riesgo de recidiva tumoral no se modifica por el tipo de intervencién quirdrgica, a saber,
pancreatectomia total o pancreaticoduodenectomia (reseccion de Whipple) pero aumenta
si existen metastasis ganglionares linfaticas o invasion de las visceras vecinas al tumor.

La mediana de supervivencia de los pacientes cuyo cancer pancreatico no es resecable
quirdrgicamente es de aproximadamente 6 meses. El tratamiento de estos individuos
debe dirigirse a paliar los sintomas.

Los individuos con tumores de la cabeza de pancreas son candidatos a que se considere
una derivacion quirargica del sistema biliar. Si ya se ha desarrollado ictericia, las opciones
terapéuticas comprenden la descompresion biliar no quirargica mediante endoscopia
percutanea, el drenaje biliar transhepatico o cirugia de derivacion biliar. (24).

La radioterapia externa en pacientes en pacientes con tumores irresecables que no se
han diseminado fuera del pancreas no parece prolongar la supervivencia, aunque se
puede producir la suficiente reduccion del tamafio tumoral como para paliar el dolor; sin
embargo la adicion de la quimioterapia con fluorouracilo (5-FU) a la radiacion externa ha
aumentado el tiempo de supervivencia de estos pacientes, quizds a causa de que el 5-FU
actua como radiosensibilizante. (26).
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En una pequefa poblacién de pacientes, una combinacion similar de radioterapia y 5-FU
parece haber prolongado la supervivencia y aumentado las tasas de curacion cuando se
compar6 de forma prospectiva y aleatorizada con un grupo de pacientes de control no
tratados que habian sido sometidos a reseccién quirdrgica completa de su cancer
pancreatico.

Ante las fases tardias de la enfermedad los tratamientos comidnmente aplicados
involucran el uso de la quimioterapia, diversos farmacos empleados como terapia Unica o
combinada, no han logrado mejorar las expectativas de supervivencia de estos pacientes;
por otra parte, es frecuente que el cAncer de pancreas se vea asociado con sintomas
severos que deterioran la calidad de vida, como el dolor, ndusea y debilidad.

Las tendencias modernas en la investigacion y desarrollo de nuevos farmacos
antitumorales han tratado de encontrar el punto de equilibrio entre el beneficio de la
terapia y el impacto ejercido sobre la calidad de vida del paciente. Este es el caso de la
gemcitabina.

La gemcitabina, 2"-2" difluorodeoxicitidina, es un analogo de las pirimidinas que se ha
empleado en el tratamiento paliativo de diversas neoplasias, tales como cancer de
pancreas, mama, ovario, células no pequefias de pulmon.

Su mecanismo de accién fundamentalmente es la inhibiciéon de la sintesis del ADN; sin
embargo se le han atribuido otros mecanismos que inducen su autopotenciacion, entre
ellos, la inhibicién de la enzima ribonucledétido reductasa y del ARN.

Los efectos toxicos de mayor grado de intensidad que se han asociado con la aplicacion
de estos analogos son diversos, pero relativamente bajos, entre ellos se encuentran
leucopenia grado Il (frecuencia de 6.1 a 6.8%) y grado IV (0 a 23%), neutropenia grado Il
(18.2 a 23.3%), grado IV (6.3 a 7%), alopecia grado Il (2.3%), grado IV (0%), nausea,
vomito y diarrea (3.3 a 26.7%), infeccion asociada a neutropenia grado Il (0%) y grado IV
(2.3%), proteinuria, retencibn azoada y disnea grado | (1 a 11%), aumento de
transaminasas y trombocitopenia son poco frecuentes.

La gemcitabina ha demostrado ser un farmaco activo contra el cancer de pancreas con
algunas respuestas de duracion prolongada y mejoria subjetiva reflejada en la mejoria de
la calidad de vida de los pacientes. Aun cuando los porcentajes de respuestas asociadas
a la utilizacion del medicamento son bajas, la limitada toxicidad asociada a este
medicamento sugiere emplear a este farmaco en pacientes con cancer de pancreas
avanzado.

Se requieren mas estudios que valoren nuevas estrategias terapéuticas, como
monoterapia o terapia combinada, que puedan mejorar las expectativas de supervivencia
en este grupo de pacientes.
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V. ANATOMIA Y MARCADORES ANATOMICOS PARA EVALUAR
LA EXTENSION DE LA ENFERMEDAD:

Compromiso vascular regional y enfermedad metastéasica.

El pancreas se extiende transversalmente en el saco retroperitoneal entre el duodeno
situado a la derecha y el bazo a la izquierda, mide aproximadamente 15 cm de longitud y
adopta una posicion oblicua con la cola mas elevada que la cabeza.

El pancreas es un 6rgano retroperitoneal, excepto la cola que descansa en el ligamento
peritoneal pancreaticorrenal. Se localiza en el espacio pararrenal anterior y se relaciona
con la segunda porcién duodenal a lo largo de la superficie lateral de la cabeza y con la
tercera y la cuarta porciones duodenales a la largo de la superficie inferior de la cabeza, el
cuerpo y la cola. (27). Figura #1.

Duodenot

Higado

Figura #1: Imagen de Resonancia Magnética en Secuencia T2 — Axial: Se aprecia la morfologia normal
del pancreas y sus relaciones vasculares asi como los érganos adyacentes. Ca: Cabeza de pancreas.
Cu: Cuerpo de pancreas. Co: Cola de pancreas. P: Vena porta. Es: Vena esplénica. Cv: Vena cava. Ao:
Arteria Aorta. Ms: Arteria mesentérica superior.

Anatomicamente se le divide en tres porciones que incluyen la cabeza, el cuerpo y la cola.

La cabeza del pancreas se encuentra alojada en el marco duodenal, medial a la segunda
porcién, con el piloro y bulbo duodenal ligeramente superior sobre su cara superior. Se
sitla a la derecha de la vena mesentérica superior y por delante de la vena cava inferior
(VCI). Generalmente hay un fino plano graso de separacién entre la superficie posterior
de la cabeza del pancreas y la superficie anterior de la VCI.

El proceso uncinado es una prolongacién de la cabeza pancreatica con forma de pico,
gue se origina lateralmente a la vena mesentérica superior y se curva a continuaciéon por
detras de ella, aproximadamente a la altura de la vena renal izquierda.
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El cuello se extiende desde la parte superior de la porcién anterior de la cabeza. Situado
por delante de la confluencia de las venas esplénica y mesentérica superior para formar la
vena porta. Figura. #2.

El cuerpo del pancreas describe una curva sobre las vértebras, se arquea hacia delante
por encima de la arteria mesentérica superior y grandes vasos y esta separado de ella por
un claro plano graso que la rodea en todos los individuos, incluso en los mas delgados
hasta llegar al espacio paravertebral izquierdo. Por detras del cuerpo discurre la vena
esplénica y en la parte superior, interna y posterior de este discurre la arteria esplénica.
Generalmente no hay un plano graso de separacion entre el cuello del pancreas y la vena
porta. Figura. #3.

La cola del pancreas se relaciona con el hilio esplénico y el ligamento pancreaticorrenal.
Esta se extiende hasta el hilio esplénico, entra en el ligamento esplenorrenal y se hace
intraperitoneal en un trayecto corto. Aungue normalmente se localiza por delante de la
vena esplénica, puede verse también en el mismo plano, o incluso por detras de la vena
esplénica o de sus colaterales. El cuerpo y la cola del pancreas suelen estar en situacion
anterior o anterolateral al rifién izquierdo; sin embargo, en un paciente con ausencia del
rifibn izquierdo o con una ectopia del mismo, el cuerpo y la cola estardn desplazados
postero-medialmente, situandose junto a la columna vertebral y ocupando la fosa renal
vacia. Habitualmente se observa rotacion postero-medial del bazo. (28). Figura. #3

PANCREAS

Figura # 2: Ultrasonido de abdomen superior que muestra al pancreas con adecuada morfologia y
ecogenicidad. Se aprecia el cuello de pancreas por delante de la confluencia de la vena mesentérica 'y
vena esplénica antes de formar la vena porta. Flecha blanca.

Figura# 3: Tomografia axial computada que muestra la disposicion del pancreas sobre las vértebras, su
estrecha relacion con la arteria Aorta, vena cava y arteria mesentérica superior. Tejido graso
peripancreatico normal. Flecha blanca. Estrecha relacién de la cola de pancreas con hilio esplénico.

La visualizacion del colédoco normal puede apreciarse en sus segmentos
suprapancreatico e intrapancreatico por imagenes de ultrasonido (Fig. #4) o en sus
diferentes segmentos por estudios de Resonancia magnética en su modalidad de
ColangioRM (fig. # 7). Este se aprecia proximo a la superficie lateral y posterior de la
cabeza del pancreas como una estructura circular u oval de ecogenicidad - densidad o
intensidad cercana al agua.
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El conducto pancreético principal o de Wirsung nace de la cola del pancreas por la
confluencia de pequefios conductos y sigue su recorrido transversal hacia la cabeza
aumentando su diametro. A nivel del cuello el conducto se desvia en sentido
posteroinferior derecha y se une al colédoco para formar una terminacién comun
denominada ampolla de Vater antes de desembocar en la papila duodenal. Figura. #5.

El didmetro normal para el conducto principal es de aproximadamente 3 a 4 mm en la
cabeza, 2 a3 mmen el cuerpoy 1 a2 mm en la cola, este aumenta paulatinamente con
la edad. Es correctamente valorado en estudios de US, TAC y RM.

COLEDOGO ==

Figura #4: Imagen de US de abdomen superior que muestra la porcion intrapancreatica del colédoco
hacia la cabeza pancreatica. Se muestran otros marcadores anatdbmicos como la vena esplénica, vena
cava y arteria aorta.

Figura #5: Imagen de RM secuencia T2 — axial: Se aprecia la disposicion normal del conducto de
Wirsuna desde la cola hacia la caheza de nancreas.

El conducto accesorio o de Santorini es un remanente del sistema ductal dorsal que
nace de la porcion inferior de la cabeza pancreética y se une con el conducto principal
desembocando en el duodeno a 2 mm de la papila. Puede estar o no presente.

El esfinter de Oddi circunda la porcion distal del conducto pancreético principal y del
conducto biliar comin. Ocasionalmente ambos ductos se abren en forma separada o en
un defecto de fusion del sistema ductal dorsal y ventral del pancreas. Figura. # 6.

Colédoco

#

Wirsung
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Figura #6: Imagen de RM secuencia T2 — Axial: se aprecia el acercamiento del conducto colédoco
intrapancreatico y el conducto principal hacia a cabeza de pancreas hasta desembocar a la segunda
porciéon del duodeno.

Figura #7: ColangioRM: valoracion de los segmentos intra y extrahepatico de la via biliar: CHD: Conducto
hepatico derecho. CHI: Conducto hepatico izquierdo. Colédoco en todas sus porciones. Conducto de
Wirsung y su correcta desembocadura conjunta en la arcada duodenal.
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El pancreas recibe ramas procedentes del tronco celiaco: rama hepatica y esplénica. La
arteria gastroduodenal, rama de la hepatica se divide en ramas gastroepliplioca derecha y
arteria pancreatoduodenal superior la cual envia ramas anteriores y posteriores a la
cabeza del pancreas. Figura. # 8 — 9.

La arteria esplénica envia multiples ramas en la superficie superior, la de mayor calibre
la arteria pancreatica Magna. Muy proximo al origen de la arteria celiaca o de la
mesentérica superior surge la arteria pancreética dorsal la cual se dirige verticalmente
hacia abajo por detras del pancreas, emite una rama izquierda que alcanza la cola del
pancreas denominada arteria pancreatica transversa. Del lado derecho de la mesentérica
superior nace la arteria pancreatoduodenal inferior que se anastomosa con la arteria
pancreatoduodenal superior. (27-28).

Figura # 8: Imagen Ultrasonido Doppler de pancreas donde se evidencian el flujo venoso normal de la Vena
esplénica (en rojo) y su confluencia en cabeza de pancreas para formar la vena porta (en azul).

Figura # 9: TCMD: Reconstruccion tridimensional- Volume rendering de las estructuras arteriales
emergentes de la Ao: aorta: Tc: Tronco celiaco, AH: Arteria hepatica, AE: Arteria esplénica y ramas
pancreaticas, Ms: Mesentérica superior, ARD: Arteria renal derecha, ARI: Arteria renal izquierda.

El drenaje venoso del pancreas, cuello, cuerpo y cola vierten su sangre en la vena
esplénica, mientras que la cabeza drena en la vena mesentérica superior y en la vena
porta. La vena esplénica se encuentra en la superficie posterior del cuerpo y en la
localizacion de la cola del pancreas, caudal a la arteria esplénica. Con comparacion con
el curso tortuoso de la arteria, la vena esplénica discurre paralelamente al eje longitudinal
del pancreas, en estrecha relacion con él.

El drenaje linfatico se realiza a través de ganglios situados a lo largo dl trayecto de las
arterias correspondientes a los ganglios celiacos preadrticos.

El estomago se localiza por delante del pancreas, del que esta separado por el peritoneo
parietal y el saco menor, un espacio virtual. Figura. #1.

El mesocolon transverso que forma el limite inferior del saco menor, esta formado por la
fusién de las capas del peritoneo parietal, que se unen y se extienden anteriormente
desde la superficie anterior del pancreas, a lo largo de toda su longitud. La importancia
de esta relacion anatomica entre el colon transverso y el pancreas a través del mesocolon
transverso se manifiesta en la pancreatitis aguda, ya que esta comunicacion peritoneal
sirve de via al flujo de los exudados inflamatorios asociados con ella.
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VI. CANCER PANCREATICO — ESTADIFICACION

El cancer de pancreas se estadifica de acuerdo al sistema TNM, que es avalado por el
Joint Committe on cancer (AJCC) y la Union Internationale Contre le Cancer (UICC).

Algunos centros aun usan la clasificacion Sociedad Japonesa del Pancreas para el
estadio de los nddulos linfaticos, que numera a los n6dulos, mientras que los sistemas de
la AJCC y UICC los agrupan por su localizacion anatomica. En la practica actual, el
estadio radiologico del cancer de pancreas se enfoca en identificar la enfermedad que es
localmente resecable mientras se excluyen al mismo tiempo metéstasis a distancia. (29).

La mayoria de los pacientes en los cuales la reseccion parece ser viable en la valoracion
radiol6gica se someten a laparoscopia previo a la exploracion quirdrgica para descartar
implantes peritoneales pequefios o enfermedad hepética, lo cual excluye la reseccion
curativa.

Estadiaje tumoral de acuerdo al sistema TNM

ESTADIO DESCRIPCION

Tumor (T)

TX Tumor no evaluado

Tis Carcinoma in situ

T1 Tl,,ImOI’ menor o igual a 2 cms en diametro y confinado al
pancreas

T2 Tumor mayor a 2 cms en didmetro y confinado al pancreas

T3 Tumor extendido mas alla del pancreas pero sin compromiso del
tronco celiaco o arteria mesentérica superior

T4 Tumor primario que envuelve el tronco celiaco o arteria

mesentérica superior

Noédulos linfaticos

(N)

NX Nédulos linfaticos regionales no evaluados

NO Sin compromiso de nodulos linfaticos regionales

N1 Compromiso de nédulos linfaticos regionales
Metastasis (M)

MX Las metastasis a distancia no pueden ser valoradas
MO Sin evidencia de metastasis a distancia

M1 Metastasis a distancia

19



Estadiaje del Adenocarcinoma segun el sistema TNM

Estadio

Descripcion

Niveles TNM

Comentarios
adicionales

Resecable

T10T2, NO, MO

Sin enfermedad
extrapancreética,
no compromiso de
tronco celiaco o
arteria mesentérica
superior

Tipicamente resecable

T10T2, N1, MO;
T3, NO o N1, MO

Probable
compromiso de
ndédulos regionales,
sin compromiso de
tronco celiaco o
arteria mesentérica
superior, posible
enfermedad extra-
pancreatica

No resecable:
Figura#10.

T4, NO o N1, MO

Compromiso de
nodulos regionales,
compromiso del
tronco celiaco o
arteria mesentérica
superior

No resecable

T (cualquiera), N
(cualquiera), M1

Metastasis
hepaticas,
peritoneales o
pulmonares.

Figura # 10: Imagen de RM. A. Secuencia T1 con saturacion grasa y gadolinio donde se aprecia
tumoracion pequefia hipointensa en cuerpo de pancreas. En corte coronal se observa que esta
lesion se encuentra infiltrando las estructuras vasculares: Arteria mesentérica superior y vena porta

lo cual la convierte en una lesién con Tipo Il con criterio de no resecabilidad.

20




VIl. CRITERIOS PARA RESECABILIDAD DEL CANCER PANCREATICO SEGUN

COMPROMISO DE MARCADORES ANATOMICOS VASCULARES:

arteria

180 grados de la
circunferencia de la
arteria, estriacion
de la grasa
periarterial y puntos
de contacto del
tumor que forman
una convexidad
contra el vaso

Vaso afectado Resecabilidad Resecabilidad Localmente
limitrofe avanzado
Arteria Sin extension, Crecimiento Tumor que
mesentérica plano graso normal | tumoral que afecta | envuelve mas de
superior entre el tumoryla | menos oigual a 18° grados de la

circunferencia de la
arteria.

compromiso de la
arteria hepética
(tipicamente en su

mejoran los

chances de

reseccion.
Tronco celiaco o | Sin extension Segmento corto Tumor que
arteria hepatica envuelto o envuelve estos

vasos y no opcion
técnica para
reconstruccion

Porta

adecuadas de los
vasos superior e
inferiormente,
oclusion venosa
segmentaria sola
sin compromiso de
la arteria
mesentérica
superior es rara y
deberia ser
aparente pos TC.

origen (usualmente debido
gastroduodenal). a extension en la
union del tronco
celiaco, vena
esplénica y arteria
gastrica izquierda o
al origen del tronco
celiaco
Vena Patente Oclusién de Oclusién sin opcion
mesentérica segmento corto con | técnica para
superior o Vena condiciones reconstruccion.

Criterios del “MD Anderson Cancer Center”
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VIIl. ENFERMEDAD METASTASICA DEL CANCER PANCREATICO:

El pancreas carece de una capsula propia por lo que el Adenocarcinoma infiltra con
facilidad a los tejidos vecinos incluyendo a la grasa peri-pancredtica y a las estructuras
vasculares.

Las metastasis hepéticas son comunes en pacientes con carcinoma de pancreas ductal;
normalmente las venas pancreaticas drenan en la vena porta y esto explicaria porque el
higado es el sitio mas comun de metastasis. Figura # 11.

En una minoria de pacientes se encuentran metéstasis pulmonares y otras metastasis
hemat6genas sin evidencia de enfermedad hepética. Las razones por la cual aparecen
lesiones en sitios poco comunes son aun especulacién, pero probablemente incluyen
cortocircuitos porto-sistémicos hepatofugos.

Las metastasis pancreédticas pueden presentarse casi en la totalidad del cuerpo.
Ocasionalmente se han encontrado metastasis cutaneas a nivel umbilical y lesiones
metastasicas en piel han sido la primera manifestaciéon de un cancer de pancreas.

En pacientes con cancer pancreatico que no han tenido metéastasis a distancia en cirugia,
el seguimiento por TC y autopsias se demostr6 60% de recurrencia local, 52% de
metastasis hepaticas y ambas en el 32% de los casos.

El compromiso ganglionar es frecuente y suele comenzar por los ganglios que rodean a
las regiones peri-pancreéticas y de la porta hepatis que se evidencia por aumento del
tamafio ganglionar. (29-30).

Figura # 11: TCMD de abdomen en fase simple y contrastada que muestra tumoracién heterogénea en
cola de pancreas y presencia de multiples metastasis hepaticas.
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IX. METODOS DE IMAGENES DIAGNOSTICAS EN
CANCER DE PANCREAS
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A. ULTRASONIDO

Fue el primer método que permitié obtener la imagen del pancreas de forma no invasiva.
Cuenta con grandes ventajas que le confieren un sitio primario a pesar del desarrollo de
otros meétodos de mayor complejidad y precision. Ha tenido grandes y continuos avances
en la calidad de las imagenes ganando en resolucién y con la aplicacién de técnicas de
Doppler, 3-D y contrastes eco-realzadores.

Protocolo de adquisicion

Se solicitara al paciente un ayuno minimo de 6 horas, en algunos casos para mejorar la
ventana acustica se administrara agua por via oral, obteniendo adecuada distension del
estomago.

Se coloca el transductor en sentido transversal sobre el abdomen superior, previa
colocacion de gel de conduccién sobre la piel para mejorar la transmisién del sonido y
evitar artificios por presencia de aire. La visualizacion del pancreas se realiza en
inspiraciéon profunda del paciente para desplazar el higado en direccion caudal, utilizando
el I16bulo hepatico izquierdo como ventana acustica.

La exploracion ecografica debe comenzar en posicion erecta, se realizan cortes axiales en
la linea media por debajo del apéndice xifoides utilizando las referencias anatomicas
vasculares para identificar la region pancreatica. Puede ser necesario colocar la sonda
oblicuamente para visualizar la glandula por completo. La angulacion craneal y caudal del
transductor partiendo de una vision longitudinal de la vena esplénica resulta adecuada en
la mayoria de pacientes. El estudio sagital del pancreas se inicia con el transductor en la
linea media, por debajo del apéndice xifoides. El nivel del pancreas se localiza facilmente
identificando la confluencia esplenoportal. Hay que mover minimamente el transductor a
la izquierda y a la derecha de la linea media y en la practica la inclinacién lateral de la
sonda es mas eficaz que su desplazamiento lateral. Empleando el rifidn izquierdo como
ventana acustica puede verse la cola pancreatica por delante del polo superior en un corte
coronal izquierdo. En algunos pacientes delgados también puede verse la cola
pancreatica a través del bazo desde un abordaje intercostal lateral izquierdo empleando
un plano coronal. En ocasiones puede verse la cabeza con un abordaje lateral derecho
en un plano coronal.

Ventajas

En México y en el mundo, es sin duda el método que tiene mayor disponibilidad y bajo
precio. No requiere preparacion y se realiza rapidamente. En cuestion de minutos puede
tenerse un diagnostico preciso. No requiere inyecciones de material de contraste aunque
se ha experimentado con algunos eco-realzadores que podrian ser temas de interés.

Desventajas

Dos son importantes: la primera su caracter enteramente operador dependiente.
Realizado por muchos, entendido por pocos, sélo es confiable en manos expertas. La
segunda, es la dificultad para ver la parte distal del pancreas en muchos pacientes, ya sea
por interposicién de gas, grasa intrabdominal o cuando el higado es pequefio y no brinda
una ventana apropiada.
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Hallazgos

El pancreas normal suele ser homogéneo, comparado con el higado normal, puede ser
isoecogénico o hiperecogénico. En ocasiones tiene un aspecto moteado. Figura # 12.

Se distinguen sus limites cuando su ecogenicidad es menor que la de la grasa
retroperitoneal que lo rodea. La glandula tiene normalmente bordes lisos aunque puede
identificarse con contornos ligeramente lobulados. Con la edad y en pacientes obesos, el
pancreas es mas ecogénico debido a una infiltracion grasa y hasta en un 35% de los
casos puede ser igual de ecogénico que la grasa adyacente.

Tiene una longitud aproximada de 12 a 15 cm. La cabeza tiene las mayores dimensiones
del pancreas con diametro antero-posterior promedio de 2.6 cms, el cuerpo y el cuello las
menores. El cuerpo y la mayor parte de la cola son discretamente menores que la
cabeza. El diametro anteroposterior del cuerpo es en promedio de 2.2 cms.

Los hallazgos ultrasonograficos del carcinoma pancreatico pueden dividirse en signos
directos e indirectos: (31-32)

Signos directos:

La imagen mas frecuente es la de una masa hipoecoica, homogénea o heterogénea, mal
definida, en el pancreas o en el lecho pancreatico. Puede o no asociarse a un crecimiento
del pancreas o a compresion de las estructuras adyacentes.

En los pacientes cuyo pancreas tiene una ecogenicidad aumentada, el tumor se
identificara mejor por el contraste entre la neoplasia y el ecogenicidad pancreatica normal.
Cuando se ve una masa isoecogénica hay que fijarse en el tamano del pancreas y en la
modularidad de su contorno.

En el proceso uncinado la presencia de una masa modifica su contorno afilado y le da un
aspecto redondeado.

La necrosis, visible con una regién quistica de la masa, es un hallazgo raro en el
carcinoma pancreatico; sin embargo pueden verse pseudoquistes adyacentes al
carcinoma causados por una pancreatitis asociada.

En el momento del diagnostico ecografico, los carcinomas pancreaticos suelen medir mas
de 2 cm. EIl tamafio del tumor suele ser mayor en la cirugia o en la autopsia que en el
ultrasonido. Figura # 13.

Signos indirectos:

La dilatacién del conducto pancreatico proximal a la masa pancreatica es un hallazgo
frecuente. Un conducto pancreatico normal mide menos de 2 mm a 3 mm y tiene paredes
paralelas y un trayecto recto. Cuando se obstruye pierde su morfologia paralela, se hace
tortuoso y acaba o se afila bruscamente.

El conducto pancreatico se dilata con la edad, pero mantiene su trayecto recto paralelo y
puede seguirse hasta su entrada en el duodeno. La dilatacién de un conducto pancreatico
dilatado es importante porque puede conducir a la deteccion de pequefios carcinomas
pancreaticos.
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La dilatacion de la via biliar es frecuente en lesiones de la cabeza pancreatica. La
vesicula y el cistico pueden o no estar dilatados. El nivel de la obstruccidn puede estar en
la cabeza, por encima de esta o en el hilio hepatico, dependiendo de la extension de la
lesién o de la presencia de adenopatias asociadas. La terminacidn abrupta de la via biliar
dilatada es sugerente de malignidad.

La dilatacion del colédoco, del conducto pancreatico o de ambos puede ser el Unico
hallazgo ultrasonografico. Aunque el signo del doble conducto (dilatacion combinada del
conducto pancreatico y del colédoco) se ve también en las pancreatitis cronicas, suele
indicar un Adenocarcinoma pancreatico.

Puede ocurrir la atrofia de la glandula proxima a la masa obstructiva de la cabeza y verse
como hipo o hiperecoica. En presencia de un cuerpo o una cola hipoecoicos, el tamafno
desproporcionado de la cabeza puede ser la unica pista de la existencia de una masa.

Las caracteristicas de los carcinomas pancreaticos con Doppler son similares a las de
otras lesiones malignas (aumento de la velocidad y disminucién de la resistencia del flujo.
Estos hallazgos sin similares a los descritos en las neoplasias primarias hepaticas,
renales y suprarrenales. El aumento de la velocidad se atribuye a fistulas arteriovenosas
y la disminuciéon de las resistencias a espacios vasculares que carecen de paredes
musculares. Sin embargo el Doppler no ha demostrado ser eficaz para distinguir masas
pancreaticas benignas de malignas. EIl Doppler color y pulsado puede emplearse para
valorar el atrapamiento de las estructuras venosas y arteriales por la masa, su oclusion o
trombosis. Un aumento focal de la velocidad del flujo arterial o venoso indica la presencia
de compresion o atrapamiento del vaso.

En general es dificil distinguir entre compresioén e invasion de las estructuras venosas. La
oclusion o la trombosis de la vena esplénica la sugieren la interrupcion de la vena, la
esplenomegalia y la formacion de colaterales en la region peri-pancreatica y periportal y a
lo largo de la pared gastrica. Es raro ver colaterales intrapancreaticas.

El atrapamiento del tronco celiaco o de la arteria mesentérica superior por las adenopatias
se reconoce mas facilmente y puede ser el Unico signo de la enfermedad. Hay que
evaluar las estructuras vasculares con ayuda del Doppler. En los casos mas avanzados
del cancer de pancreas coexiste con ascitis.

Las neoplasias quisticas del pancreas representan el 10 a 15% de todos los quistes
pancreaticos y un 1% de todos los carcinomas pancreaticos. Hay dos categorias
principales de neoplasias quisticas: el tipo microquistico o seroso y el macroquistico o
mucinoso. (32).

Los adenomas microquisticos son masas multiloculares moderadamente bien delimitada
sin una capsula verdadera, que a menudo tienen una cicatriz central estrellada y en
ocasiones calcificaciones dentro de esta cicatriz. Son tumores relativamente bien
definidos con lobulaciones externas. Dependiendo del tamafo de los quistes individuales
el aspecto ultrasonografico varia de una masa sdélida bien definida y ligeramente
ecogénica a una masa de aspecto parcialmente sélido con areas quisticas, mas frecuente
periféricamente y a una masa multiquistica.

Los quistes individuales tienen un tamafio que varia de 1 a 20 mm. En alguna de estas
lesiones hay una cicatriz visible en el ultrasonido como una zona central estrellada
ecogénica. Puede verse calcificaciones en la cicatriz y esta ultima esta presente en el
20% de los casos.
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Hay aumento en la vascularidad de la pseudocapsula y los septos tienden a no obstruir el
conducto pancreatico ni el colédoco.

Las neoplasias macroquisticas suelen manifestarse ultrasonograficamente como lesiones
quisticas uni o multiloculares bien circunscritas de superficie lisa con pared delgada o
gruesa y tamafo variable, normalmente mayores a 2 cm e inferiores a 6 en niumero.

Se han clasificado estos quistes por su aspecto en cuatro tipos:
- Quistes anecoicos
- Quistes ecogénicos con detritus
- Quistes con vegetaciones murales sélidas

- Quistes completamente rellenos o de aspecto sdélido.

La presencia de un componente sélido en una masa predominantemente quistica es
diagnostica de esta entidad. Los quistes con multiples tabiques gruesos, asi como las
masas multiquisticas con quistes dominantes mayores de 2 cm también son muy
sugerentes de un tumor macroquistico.

Los quistes pueden tener calcificaciones periféricas o murales. Aunque no es posible
distinguir definitivamente entre tipo benignos y malignos, las lesiones que tienen mas
componentes sélidos o proyecciones papilares suelen ser malignas.

Figura # 12: Ultrasonido de pancreas el cual muestra morfologia y ecogenicidad normal. Los
marcadores anatdmicos vasculares se aprecian adecuadamente.

Figura # 13: Ultrasonido de abdomen superior que muestra al pancreas con la presencia de
una tumoracion en cabeza la cual es de morfologia redondeada, bordes bien definidos y
ecogenicidad de predominio hipoecoica la cual genera obstruccién de la via biliar
extrahepética — colédoco es su porcion supra pancredtica y dilatacién importante de la
misma.
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B. TOMOGRAFIA AXIAL COMPUTADA MULTIDETECTOR

La tomografia proporciona imagenes de alta calidad del parénquima pancreatico y se
utiliza como modalidad primaria de imagen. La tomografia multidetector optimiza el
estudio con contraste para la deteccién de pequefios tumores y permite el recurso de
angiografia TC para detectar la afectacion vascular por parte de los tumores pancreaticos.

La mejoria técnica de este método de estudio conlleva que por medio de la TCMD y
AngioTC pueda definirse con mas detalle pequefas estructuras anatémicas arterial y
venosas como las venas tributarias peri-pancreaticas que drenan en el sistema venoso
porto-mesentérico, incluyendo no solo el tronco gastro-célico, sino la vena gastroepiploica
derecha, la primera rama yeyunal, vena mesentérica inferior, la vena gastrica izquierda, la
vena pancreaticoduodenal posterosuperior, vena célica media, vena cdlica derecha y la
vena pancreaticoduodenal anterosuperior. (23-33).

La ausencia de visualizacion de estas venas o la identificacion de las venas peri-
pancreaticas inferiores, que en pacientes normales son demasiado pequefias para ser
detectadas por tomografia, puede indicar una minima invasién de la vena mesentérica
superior (VMS) o de la confluencia portal en pacientes con Adenocarcinoma de la cabeza
del pancreas.

El pancreas se define muy bien por TC cuando hay abundante grasa retroperitoneal
perivisceral. No obstante, incluso en individuos delgados, puede delimitarse de manera
precisa utilizando abundantes cantidades de agua o de contraste oral de alta densidad
para opacificar la luz de las asas intestinales contiguas, y de contraste intravenoso para
delimitar las estructuras vasculares intra y peri-pancreaticas.

En la valoracion de una masa pancreatica conocida o sospechada, el objetivo de la TAC
es confirmar el diagnéstico detectando y localizando la masa, y evaluar la extension de la
masa para evaluar una potencial reseccion.

En caso del Adenocarcinoma pancreatico , se busca excluir metastasis hepaticas y
peritoneales , evaluar la extension local del tumor en los tejidos peripancreaticos , las
adenopatias y especialmente las estructuras vasculares arteriales y venosas .para decidir
la resecabilidad del tumor.

La sensibilidad para la deteccion de las lesiones tumorales pancreaticas es alta, variando
de 93- 97% vy especificidad de 92% con un valor de pronéstico positivo para la deteccién
del tumor mayor del 90%.

La TAC es excelente para determinar la no resecabilidad, con un valor prondstico positivo
cercano al 100% sin embargo no es tan precisa para indicar el tumor resecable.

El diagndstico de las diversas enfermedades que afectan a este 6rgano, se centra en
caracterizar la diferencia de atenuacion entre las lesiones y el tejido pancreatico normal.
(18-19).

El valor prondstico negativo es solo del 56% con la imagen en una fase y 79% con dos
fases.
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Protocolo de adquisicidon

Se requiere una minima preparacion del paciente que consiste en:

-Ayuno minimo de 4 horas para la administracion de material de contraste oral
intravenoso.

-Administracién de contraste oral negativo (900 ml de agua), previo a la obtencion de las
imagenes en fase simple, para delinear el intestino.

-Cateter L.V periférico 20G o0 18G
Técnica
-Topograma desde diafragmas a la pelvis.

-Areas a explorar: Abdomen completo en fase simple, regién superior en la fase arterial
temprana con retraso de 20 Seg. posterior a la administracion de material de contraste, y
completo en la fase pancreatica parenquimatosa o también llamada venoportal temprana
los 35 a 40 segundos de la inyeccion, asi como en la fase venoportal a los 55 a 60
segundos y en la fase tardia de los 3 a 10 minutos.

-Kv: 120

-Tiempo de rotacion 0.5

-Colimacion 0.6-0.625 mm.

-Pitch 0.8-1.2

-Grosor de corte de reconstruccion 2 a 3 mm para reconstruir a 0.75 mm
-Volumen de contraste 100-150ml.

-Concentracion del material de contraste 300/370mg/ml de yodo.
-Velocidad de inyeccion: 3 a 5 ml/Seg.

Ventajas

La ventaja de la tomografia computada multidetector se debe a su capacidad de imagen
volumétrica de cortes finos obtenida en una sola apnea en el momento del realce
pancreatico tras la administracion de medio de contraste es posible la adecuada
adquisicion de imagenes multifasicas del pancreas, lo que brinda informacién invaluable,
como:

-Mayor resolucién espacial y temporal.

- Evaluacion tisular.-Evaluacion de extension a estructuras vecinas o a distancia.
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Desventajas

Las principales desventajas a saber de la tomografia computada multidetector para la
evaluacién del cancer pancreatico son:

-Uso de radiacion ionizante

-Uso de contraste yodado intravenoso, contraindicado en pacientes sensibles o con falla
renal.

HALLAZGOS: (34-35):

El aumento focal del pancreas es el signo mas frecuente pero no especifico ya que
muchas patologias inflamatorias o infiltrativas también los pueden aumentar de tamano.

La dilatacion del conducto pancreatico hasta 5 — 10 mm y la dilatacion del arbol biliar
puede ser el unico dato patolégico del cancer de pancreas apareciendo en mas de 50%
de los pacientes.

La obliteracion de la grasa peripancreatica es un signo tomografico caracteristico de la
invasién extraglandular del tumor.

Los ganglios linfaticos que rodean las arterias celiaca y mesentérica superior a menudo
estdn agrandados, con atrapamiento de las arterias y obliteracion de la grasa
perivascular. Las adenopatias desplazan al pancreas o bien desaparecen la grasa que
normalmente separa al pancreas del estdmago o del higado.

El término pseudoquiste define al carcinoma quistico necrético. Generalmente las
neoplasias necroticas presentan paredes mas gruesas y centro mas denso que los
pseudoquistes inflamatorios. Las lesiones quisticas aparecen en menos del 10 % de los
pacientes con cancer de pancreas.

No existen hallazgos especificos de distingan los tumores de las células de los islotes de
los adenocarcinomas ductales.

El tumor quistico mucinoso o macroquistico generalmente es un tumor de mas de 2cm,
uni o multilocular, hipodenso, situado en el cuerpo o en la cola de pancreas. No suelen ser
mas de diez quistes. Estos tienen bordes bien definidos, con pared de grosor variable. Las
paredes captan contraste y en ocasiones presentan pequefas calcificaciones. Figura #14.

Los Cistadenomas y cistadenocarcinomas mucinosos proceden del epitelio ductal y son
malignos o premalignos.

El engrosamiento de la pared no guarda relacidén con la malignidad.

Frecuentemente las metastasis hepaticas se diagnostican antes que el tumor pancreatico,
son mas frecuentes en higado y menos frecuentemente en bazo.
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Figura # 14: TCMD de abdomen que muestra tumoracién grande en cabeza de pancreas
la cual de morfologia lobulada, de contornos bien definidos e isodensa en fase simple.
Posterior a la administracion de medio de contraste existe reforzamiento del parénquima
pancreatico normal en la fase arterial temprana y ausencia de reforzamiento en la
tumoracién pancreatica. Se hacen evidentes septos multiples en el interior de la masa las
cuales se aprecian mejor en las reconstrucciones coronales. No se evidencia dilatacion de
la via biliar intra o extrahepatica.
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El tumor seroso quistico o microquistico presenta multiples quistes menores de 2 cm que
se entremezclan con areas solidas. Se localizan en cualquier porcién del pancreas. Los
quistes pequenos producen imagenes solidas en panal. En el centro del quiste se pueden
observar calcificaciones. Figura # 15.

Figura # 15: TCMD de abdomen la cual muestra heterogeneidad del tejido pancreatico a
nivel de la cabeza (circulo rojo). Formacion de pequeios quistes que no presentan
reforzamiento posterior a la administracion de medio de contraste, estos hallazgos estan en
relaciéon a tumoracion pancreatica microquistica. Las estructuras vasculares se aprecian
adecuadamente. El higado es de densidad normal sin lesiones focales sugestivas de
metastasis.

Los tumores no funcionantes suelen ser mas grandes cuando se detectan; los
funcionantes se diagnostican antes debido a la clinica. Los tumores pequefios son
isointensos pero captan contraste posterior a la administracién de este. Los tumores
grandes pueden contener areas necréticas hipodensas a diferencia de los
Adenocarcinomas que rara vez se calcifican.

Los tumores de células de los islotes, funcionantes y no funcionantes, se calcifican
frecuentemente.
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PANCREATOGRAFIA DINAMICA POR TCMD:

FASE SIMPLE:

Importante para evaluar presencia de calcificaciones, componente quistico, graso o
hemorragico que sera visible en esta fase. Solo la menor parte de las lesiones contienen
calcificaciones, (18)

Figura #16: Tomografia axial computada en fase simple: se observan muiltiples calcificaciones en el
cuerpo y cola del pancreas (flechas blancas) en un paciente con pancreatitis crénica y portador de
endoprotesis biliar (flecha blanca).

Figura # 17: Imagen hipodensa, de contornos bien definidos que deforma y agranda la cola del pancreas,
en relacion con adenoma microquistico (flecha blanca)

FASE ARTERIAL TEMPRANA: Se obtiene a los 20 segundos de inyectado el material de
contraste.

No aporta informacién significativa debido a la poca concentracion de contraste en el
pancreas. Sin embargo, es util para informacion anatdémica en 3D de las arterias
mesentéricas y para la planeacién quirurgica. (18-20).
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El uso de material de contraste endovenoso es fundamental para la adecuada valoracion
de lesiones pancreaticas. (21,19).

Figura # 18: TCMD en fase arterial temprana
que muestra importante concentracién de
medio de contraste en aorta, el tronco
celiaco y sus ramas, la arteria hepatica y
arteria esplénica. Importante en el estudio de
tumoraciones de pancreas para descartar
compromiso vascular.

Los tumores pancreaticos usualmente no son visibles en la fase simple, porque la
diferencia de atenuacion entre el tejido tumoral y el parénquima pancreatico circundante
es muy baja, por ello la necesidad de la aplicacion de medio de contraste.

Con la administracion de medio de contraste en bolo y con el uno se secuencias rapidas
en corte fino la mayoria de los adenocarcinomas seran hipodensos respecto al
parénquima pancreatico sano alrededor.

Figura # 19: TCMD que muestra una tumoracion en cabeza de pancreas. A. Se aprecia aumento de
volumen e irregularidad en los contornos de la cabeza del pancreas, no es posible definir los contornos
de la lesion (flecha blanca). B. Con el medio de contraste existe reforzamiento heterogéneo con areas
de hipodensidad (flecha blanca), atrofia distal de la glandula y dilatacién del conducto pancreatico
principal.
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FASE ARTERIAL TARDIA: también llamada fase pancreatica o venoportal temprana.
Se obtiene a los 35 a 40 segundos de inyeccion (10 segundos después del pico adrtico).

En esta fase existe una optima diferencia de atenuacion entre un tumor hipodenso
(hipovascular) o hiperdenso (hipervascular) y el parénquima pancreatico normal. (1-5)

La ausencia de contraste, en algun sector de la glandula define la extension de
hipovascularidad pancreatica. (18)

Figura # 20: TCMD en fase arterial tardia que muestra tumor hipovascular heterogéneo que deforma la
glandula pancreatica (flechas blancas), posterior a la admistracion de medio de contraste se aprecian
los bordes de la tumoracion y las caracteristicas heterogéneas del tumor de predominio hipodenso. Se
aprecia integridad de las estructuras vasculares adyacentes: mesentéricas superior, cava, aorta.

Figura # 21: TCMD en fase arterial tardia que muestra CA en proceso uncinado del pancreas: Aumento
de volumen e irregularidad en los contornos de la glandula, en la fase de contraste arterial se observa
claramente tumor heterogéneo de menor densidad. (Flechas blancas)
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Figura # 22: TCMD del paciente anterior con
reconstruccion en plano coronal oblicuo en donde
ademas se observa dilatacion del conducto
pancreatico y atrofia distal del pancreas como
signos secundarios del proceso neoplasico.
(Flecha)

FASE VENO-PORTAL: Se obtiene a los 70-80 segundos de inyeccion y también se le
conoce como fase venoportal tardia o hepatica.

En esta fase se completa el realce de la totalidad del parénquima pancreatico de una
forma homogénea, en relacion al estado de la microcirculacién tisular.

Es también muy util para la valoracion general del abdomen en busca de metastasis
hepaticas, ganglios linfaticos o implantes peritoneales. (18-20)

Figura # 23: Utilidad de la fase venosa tardia en la busqueda de metastasis e infiltracion ganglionar. Se
aprecia tumoracioén en cola de pancreas y multiples metastasis hepaticas.
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FASE TARDIA O VENOSA: También llamada fase venosa, se obtiene entre los 3 a 10
minutos de inyeccion.

Esta fase es importante en un pequeno porcentaje de lesiones neoplasicas (5 al 10%), las
cuales pueden detectarse como areas de mayor densidad en relacion al tejido pancreatico
adyacente aun sin signos indirectos de proceso neoplasico (atrofia y/o dilatacién del
conducto pancreatico distales a la lesion).

Este fendmeno se explica en el adenocarcinoma pancreatico ya que condiciona una gran
reaccion desmoplastica con importante fibrosis, es decir, formaciéon de una red compacta
de fibras de colagena, que refuerza con el medio de contraste de forma lenta a diferencia
del parénquima normal circundante. (21).

Figura # 24: TCMD en diferentes fases : Simple - arterial temprana — aretrial tardia y venosa portal. A. Se
aprecia tumoracion en cabeza de pacreas de bordes mal definidos que deforma la glandula pancreatica
de predominio isodenso. La lesidon se sospecha en esta fase por la atrofia distal y la dilatacion del
conducto pancreatico. B y C. Area hipovascularizada producida por el tumor pancreatico con
reforzamiento normal de la cabeza del pancreas.D. Reforzamiento del tumor pancreatico con disminucion

en la densidad del parénquima normal.
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Existe un importante aporte acerca de la informacién que provee la tomografia computada
con la utilizacion de equipos de ultima generacion que usan energia dual (37), estos
poseen dos tubos de rayos X que emiten valores diferentes de kilovoltaje, los mas usados
son 140 KV y 80 KV.

La mayor velocidad en la adquisicion de los segmentos de datos en los nuevos equipos
de mayor numero de detectores ha despertado un creciente interés en esta tecnologia, los
fabricantes continian mejorandola y difieren unos de otros en términos del numero de
tubos de rayos X, el numero de detectores y su disposicion, la energia del haz de
radiacion y la rotacion. Esto ha llevado a la adquisicién casi simultanea de datos con dos
diferentes energias y mejorado por esto la resolucién temporal.

Se evallan caracteristicas tisulares basandose en el diferente comportamiento y por ende
grado de atenuacion de los tejidos a los distintos valores de energia aplicados. Ademas
se logran obtener paquetes de datos en fase simple de manera virtual, en una tomografia
en la cual se utilizé material de contraste.

La tecnologia de la tomografia con energia dual permite distinguir sustancias como el
yodo, calcio y cristales de acido urico de los tejidos blandos.

Como se ha mencionado anteriormente la tasa de supervivencia del cancer de pancreas
es mejor con la enfermedad local que cuando hay presencia de afeccidén regional o
metastasis a distancia, por ello la deteccion temprana con estudios de imagen es vital.

La éptima visualizacion de las lesiones tumorales se obtiene en la fase pancreatica,
aproximadamente a los 40 segundos posteriores a la inyeccién de material de contraste,
por la mayor diferencia de atenuacién entre el tumor y el parénquima que lo rodea; sin
embargo, mas del 11% de los adenocarcinomas pancreaticos aparecen isodensos al
tejido pancreatico normal adyacente incluso al adquirir las imagenes en esta fase, lo que
hace dificil su deteccién, por lo cual se requieren técnicas que mejoren la visualizacion de
este tipo de lesiones.

El parénquima pancreatico tiene mayor atenuacién a 80 KV que a 140 KV. Se ha
reportado que la atenuacioén pancreatica se incrementa en promedio, de 61 a 135 U.H a
medida que el voltaje del tubo disminuye de 140 a 80 KV. Asi también de acuerdo a un
estudio presentado en la reunién anual de la “Radiological Society of North America” en
2008, las diferencias en los valores de atenuacion entre el parénquima pancreatico normal
y las lesiones tumorales fue mayor a 80 KV (diferencia de atenuacién media de 91.6 +/-
32.8 U.H) que a 120 KV (diferencia de atenuacién media de 66.6 +/- 38.1 U.H).(37).

Las imagenes mezcladas se generan con volumenes de datos adquiridos con las 2
diferentes energias y se utiliza técnica de bajo kilovoltaje y alto miliamperaje.

La diferencia de atenuacion entre las lesiones pancreaticas y el parénquima sano a 80 KV
mejorara su Vvisualizacién con respecto a imagenes adquiridas solo a 120 o mas
kilovoltios.
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VI.C Tomografia por Emisién de Positrones PET-CT

La Tomografia por emisién de positrones (PET) fue implementada en la década de los
70°s 1970 debido en gran parte a la labor pionera de Michael Phelps.(38).

Aunque inicialmente era una herramienta de investigacion, en los ultimos 10 anos el PET
es cada vez mas utilizado en el ambito clinico.

En1998 se cred del primer sistema hibrido PET/tomografia computarizada (TC) y en 2001
se convirtié en un sistema disponible comercialmente.

Las Imagenes de tomografia PET se basan en las propiedades fisicas de ciertos isétopos
radiactivos conocidos como emisores de positrones. Estos radionuclidos emiten
positrones en lugar de fotones gamma cuando son objeto de desintegracion radiactiva.

La Particula B + (positrén), viaja hasta encontrarse y chocar con un electron con carga
negativa produciendo una reaccion de aniquilacion de alta energia.

En lugar de tradicionales cristales de yoduro de sodio de las Gamma camaras el anillo
detector del PET posee un anillo de detectores especializados que contienen cristales de
germanato de Bismuto (BGO), Oxiortosilicato de Lutecio (LSO) u Oxyortosilicato de
Gadolinio (OSG). Estos poseen propiedades fisicas que los hacen muy adecuados para
las imagenes de PET. (40).

Los escaneres PET dan imagenes precisas de los objetos que se estan analizando, pero
hay varios factores que pueden degradar la calidad de la imagen por fenémenos de
absorcion y dispersién de los fotones al pasar a través de la materia.

Sistemas convencionales dedicados de PET, generan la imagen de atenuacién a través
de los fotones de germanio - 68 (68Ge) que confiere menor sensibilidad y el mayor ruido
de las imagenes. El sistema PET/CT utiliza imagenes diagnosticas mucho mas utiles
como lo es la tomografia computarizada que permite la transmisiéon de un mapa que se
utiliza para la correccién de la atenuacion de la imagen PET y aporta importante detalle
anatémico de la imagen que permite la localizaciéon precisa de la patologia.

El radioisétopo que se usa mas comunmente en es la 18F-Desoxiglucosa (FDG) que tiene
una estructura y comportamiento bioquimico muy similar a la glucosa. Figura # 25.

Cuando el radioisétopo 18F Desoxiglucosa (FDG) entra a la célula a través de las
proteinas transportadoras de glucosa (GLUTs) es igualmente fosforilada por Ila
hexoquinasa FDG- 6-fosfato quedando atrapada en el citoplasma de las células sin poder
seguir el resto de la via metabdlica como lo hace la glucosa. Por ello en caso de tumores
en donde existe una taza metabdlica desproporcionada habra una mayor acumulacion de
este radiois6topo permitiendo cuantificar las unidades SUV al adquirir las imagenes.
Figura # 26. (40).

La evaluacion precisa de la extension de la enfermedad tumoral antes del tratamiento y la
evaluacién de la respuesta al tratamiento ha tenido un impacto importante en el manejo
clinico de los trastornos oncolégicos.
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Figura # 25: a-b :La glucosa entra a la célula por medio de las GLUT para ser fosforilada por las
Glucosa 6- fosfatasa e ingresar a la via glicolitica.

celular

Glucosa

DG "FDG me 1FDG-EP s Bloqueo

Figura # 26: La 18 FDG es una andlogo de la glucosa y se fija a la membrana celular
mediante las GLUTs para posteriormente ser metabolizada por la FDG-6fosfatasa
acumulandose en la célula al no poder seguir la via metabdlica glicolitica.
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Existen localizacion de las proteinas transportadoras de glucosa o GLUT en diferentes
tejidos corporales membrana eritrocitaria, musculo esquelético, linfocitos T, ovario, mama,
retina y eritrocitos, adipocitos, ovario, testiculos, miocardio, intestino delgado, rifion,
glandula hepatica, préstata, cerebro asi como pancreas, las cuales presentan
normalmente una captacion fisioldgica de 18FDG ya que requieren glucosa como sustrato
para sus necesidades metabdlicas.

La Tomografia por emisién de Positrones (PET — CT) y la utilizacion de La
fluordesoxiglucosa (18 FDG) ha tenido un gran impacto en el manejo clinico de los
trastornos oncoldgicos ya que proporciona una valiosa informacion metabdlica de los
tumores convirtiéndose en un elemento esencial del diagnostico, en la evaluacién de la
respuesta al tratamiento y restadificacion de diversos tipos de cancer. (40).

En la génesis y crecimiento tumoral participan factores que estimulan la proliferacion
celular como el factor de crecimiento derivado de las plaquetas, factores estimuladores de
la angiogénesis, factor de crecimiento endotelial y fibroblastos los cuales aumentan la
expresion y la actividad metabdlica de distintos trasportadores facultativos de glucosa
principalmente GLUT 1 y GLUT 3 con la consecuente sobreproduccién de enzimas
glicoliticas las cuales aumentan el metabolismo de las células del cancer .

En consecuencia la incorporacion y el metabolismo de la FDG dentro de las células
tumorales es directamente proporcional al metabolismo de la glucosa por las células
tumorales y por ende a su actividad metabdlica.

El PET-CT es una herramienta util para en el diagndéstico del cancer de pancreas y
permite mejorar el desempefio diagnéstico de las imagenes obtenidas solo en la TCMD al
brindar informacién de la actividad metabdlica de la tumoracién en estudio ademas de ser
un método de eleccidn para detectar metastasis ocultas por TCMD .

La utilidad del PET-CT con FDG para la monitorizacion de pacientes con Adenocarcinoma
pancreatico después de la terapia quirdrgica, quimioterapia y radioterapia se ha
confirmado en varios estudios. ElI PET-CT con FDG detecté de manera confiable
recurrencias locales y regionales, mientras que la TAC y la resonancia magnética fueron
mas sensibles para la deteccién de metastasis hepaticas. Ademas el estudio aporta
importante informacién adicional en mas del 50% de los pacientes, lo que modifica el
tratamiento, en especial la radioterapia, esto en cuanto a individuos con elevacién de
marcadores tumorales séricos pero sin hallazgos en imagen, asi como para las
metastasis no detectadas por otros estudios. (40).

Puede ser util para la valoracion de la respuesta tumoral a terapia neoadyuvante y en la
evaluacion de enfermedad recurrente sospechada después de la reseccion, puede
predecir de manera exitosa evidencia histolégica de necrosis tumoral inducida por
radiacién en pacientes que demuestran reduccion al menos del 50% del valor del SUV
original y que no habian mostrado una disminucién significativa de tamafo al ser
valorados con tomografia computada Unicamente.
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En etapas tempranas del cancer pancreatico puede haber falsos negativos por esta
captacién fisiolégica de FDG en pancreas por ello se limita su uso en la deteccién de
neoplasias pancreaticas en estadios mas avanzados o en tumoraciones ya establecidas
para valorar su metabolismo.

Los falsos positivos en estudios de PET-CT en cancer de pancreas pueden ocurrir en
casos de pancreatitis activas y pancreatitis autoinmunes. Igualmente los procesos
inflamatorios parenquimatosos peripancreaticos suelen ser indistinguibles de la
malignidad pancreatica. Otros casos como captacién andémala en trombosis de la vena
porta, pseudoquistes hemorragicos, nodulos linfaticos peripancreaticos y fibrosis
retroperitoneal también han sido reportados como causa de falsos positivos. (39).

Una ventaja del método PET es realizar una “semicuantificacion” de la concentracion del
radiofarmaco en valores de captacion estandarizada (SUV) por sus siglas en ingles
“Standardized Uptake Value”; mediante ellas y junto con sistemas computacionales
especiales es posible determinar la cantidad de concentracion del radiofarmaco por gramo
de tejido del érgano, en relacién con el peso del paciente, la superficie de area y la
cantidad de radiofarmaco administrado. La anormalidad es detectada visualmente y por
la elevacion semicuantificada en estas unidades SUV, de las concentraciones en un sitio
de captacion habitual o porque se concentre en areas donde no deberia estar
localizado.(40).

En general, el cancer tiene un metabolismo elevado de la glucosa e incrementos
concordantes en la captacion del FDG en relacion a los tejidos de fondo. Entonces en
términos simples, entre mas alto el SUV, mayor es la probabilidad de que la lesion en
estudio sea maligna. Los niveles mas altos de SUV pueden estar asociados con tumores
mas agresivos. Asi mismo el SUV puede ser muy util en la monitorizacién de la respuesta
del cancer a la terapia.

El SUV puede definirse por la siguiente férmula:

SUV= Concentracién en la regién de interés (uCi/g) / Dosis inyectada uCi / Peso del
paciente en gramos.

LIMITACIONES: (40).

La alta incidencia de intolerancia a la glucosa y la diabetes presente en los pacientes con
patologia pancreatica representa la mayor limitacion de esta modalidad de imagen en
pacientes con cancer de pancreas.

Los elevados valores de glucosa en sangre aumenta la inhibicion competitiva del tumor
por la 18FDG obteniendo bajos valores de SUV reportando falsos negativos.

Se ha determinado una sensibilidad del método de 98% en pacientes euglicémicos Vs
63% en hiperglicémicos.

Resultados falsos negativos pueden darse en tumoraciones menores de 1 cm de diametro
0 en casos de tumor de ampolla de vater que esta localizado en duodeno el cual es
avido por la 18FDG.
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PROTOCOLO DE ESTUDIO: (38).

Las precauciones que se deben tener en cuenta antes de realizar el estudio son:
Descartar embarazo, tener ayuno de 6 horas y en pacientes diabéticos se debe asegurar
niveles de glicemia < de 200mg/dl ya que los estados hiperglicémicos competiran con la
18-FDG.

En pacientes con insuficiencia renal se debe valorarse riesgo- beneficio, ya que la
administracion de medio de contraste no idnico elevara los niveles de azoados.

Determinar antecedentes de cirugia o procedimientos invasivos recientes < 4 semanas o
radioterapia < 3 semanas ya que podrian dar falsos positivos debido a que el tejido
inflamatorio o cicatrizal tiene alto metabolismo intrinseco.

Posterior a la administracion de FDG a razén de 3-15 mCi el paciente debe permanecer
en cuarto cerrado durante 60 minutos para favorecer a la biodistribucién del 18 FDG y con
la menor actividad muscular posible, en muchas ocasiones es necesaria la administracion
de un ansiolitico de forma oral para favorecer esta condicion.

Se procede a la realizacién del estudio que consta de 5 pasos:

1. Adquisicién de Tomografia Computada de baja dosis LDCT, Low dose CT:
Transmision de un mapa por TAC de baja dosis que se utiliza para la correccion de la
atenuacion de la imagen PET y aportar detalle anatomico de la imagen que permite la
localizacion precisa de la patologia.

2. Adquisicién volumétrica o tridimensional de imagenes PET. CTAC- sms: Frame o
camas: Adquisicion volumétrica o tridimensional de imagenes PET. El tiempo de la
adquisicion de las imagenes PET esta determinado por el tamafo del paciente.
Generalmente 5 camas son suficientes para la mayoria de los pacientes.

3. Imagen con atenuacién no corregida TAC- NAC: Imagen con atenuacién no
corregida: imagen con componente de dispersién de fotones y dificultad de precision.

4. Imagen con correccion de la atenuacion CTAC — fast: Imagen con correcciéon de la
atenuacion: técnica en la que los métodos cuantitativos se utilizan para compensar
parcialmente los efectos deletéreos de la atenuacion en una imagen.

5. De éstas dos adquisiciones (CTAC y LDCT) surge el desarrollo de imagenes
hibridas PET / CT mediante la combinacion de PET y CT en el mismo instrumento con
registro automatico de ambas modalidades.
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Figura # 25: Imagen PET/CT: 1. Axial: Ldct: que muestra una lesién hipodensa, heterogénea
en la cola de pancreas con moderado realce periférico posterior a la administracién de medio
de contraste. En la imagen PET: Ctac-sms captacion de radiofarmaco en forma de anillo. En la
imagen de fusion se cuantific6 un SUVmax de 5.6. Esta tumoracion se aprecia mejor en las
imagenes coronales. Ademas se aprecian multiples imagenes hepéticas nodulares hipodensas
de aspecto sdlido y realce moderado ubicadas en segmento Ill, V, VIl y VIl con SUVmax de
3.2 en las imagenes de fusion.
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Figura # 26: Imagen PET/CT que muestra una lesién hipodensa lobulada en cola de pancreas
que realza discretamente y en forma homogénea tras la admistracion de medio de contraste
con SUVmax de 11.4. En higado mudltiples lesiones en todos los segmentos que refuerzan de
manera heterogénea con el medio de contraste con SUVmax de 11.1. En las regiones
epigastricas, peripancreaticas y retroperitoneales existen multiples adenomegalias con
SUVmax de 10.5. En corredera parietocolica derecha se aprecian lesiones nodulares con
densidad de tejidos blandos en relacién a implantes peritoneales con SUVmax de 7.6.
Lesiones en cuerpos vertebrales toracolumbares, huesos iliacos y pubis con 7.7 de SUVmax.
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D. RESONANCIA MAGNETICA

La introduccion de nuevas aplicaciones en resonancia magnética como la
Colangiopancreatografia por RM (CPRM), la angiografia por RM (ARM) ademas de las
imagenes convencionales de RM que incluye Imagenes potenciadas en T1, T2, saturaciéon
grasa y utilizacion de gadolinio con fases dinamicas (Figura #27) que confieren una
adecuada visualizacion de la anatomia pancreatica, de los conductos biliares intra y
extrahepaticos asi como estructuras vasculares para la mejor caracterizacion tumoral y
determinar invasién extrapancreatica, vascular y presencia de metastasis permitiendo que
la RM desempeiie un papel de importancia clinica en la evaluacion de los pacientes con
enfermedad pancreatica o biliar conocida o sospechada.(29-35).

Figura # 27: Imagenes de Resonancia Magnética en plano axial: 1. Secuencia T1. 2.
Sec. Saturacion grasa. 3. Secuencia T2. 4. Secuencia dinamica con gadolinio: Arterial
temprana, arterial tardia y venosa portal.
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La imagen por difusién (DWI) en resonancia magnética (42) ha sido aplicada de manera
extensa en el sistema nervioso central para la valoracion del accidente cerebral isquémico
y en tumores, en estos ultimos provee informacion sobre la celularidad que puede ser
usada para medir la respuesta al tratamiento.

La secuencia de difusion mide el movimiento aleatorio de las moléculas de agua en el
cuerpo. Este movimiento libre de agua es inhibido en los espacios intra y extracelular por
el aumento de la celularidad y las membranas intactas.

Las aplicaciones oncologicas han sido de particular interés ya que las membranas
celulares lipofilicas en tumores hipercelulares pueden ser una barrera importante a la
difusion intra y extracelular.

La DWI puede ser usada en varias maneras en pacientes con cancer. Sirve como una
secuencia de tamizaje, aporta en la deteccion tumoral al mostrar alteraciones sutiles que
pueden ser caracterizadas posteriormente con secuencias en T1 post-contraste. Asi
también aporta informacion en la deteccién de linfadenopatias, carcinomatosis peritoneal,
masas hepaticas y pancreaticas entre otras.

Multiples avances recientes en las técnicas de difusion permiten utilizar ésta, asi como los
mapas de coeficiente de difusion aparente (ADC) en el abdomen, donde el movimiento de
los o6rganos y la inhomogeneidad tisular habian por mucho tiempo evitado obtener
medidas adecuadas de la difusion. (43).

Reportes recientes han mostrado que los datos del ADC pueden ser usados para detectar
y caracterizar lesiones pancreaticas quisticas y cancerosas ya que el carcinoma
pancreatico tiene un valor de ADC significativamente mas bajo que el tejido normal
adyacente.

En contraste a los hallazgos en tumores cerebrales, el ADC en tumores pancreaticos
parece correlacionar con la fibrosis tumoral mas que con la celularidad; sin embargo otros
efectos que podrian influenciar y confundir en los valores del ADC tiene que ser tomados
en cuenta al evaluar lesiones pancreaticas, entre estos se incluyen el numero de valores
de b fuerza de la codificacion de difusion, direccion de la codificacion de la difusion,
secuencias con apnea vs sin apnea, fuerza del campo magnético, propiedades de
relajacion de los tejidos, ruido, procedimiento adecuado, etc.

El coeficiente de difusion aparente es una medida combinada del movimiento molecular
del agua (difusiéon) y la microcirculacion de sangre en los capilares (perfusion) y tiene su
mayor utilidad como herramienta cuantitativa para predecir y monitorizar la respuesta
tumoral al tratamiento, ya que la difusion libre del agua se incrementa con la muerte de las
células tumorales.
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VENTAJAS:

- Detalle anatémico del parénquima pancreatico, via biliar y vasos abdominales.

- Caracterizacion tisular de las tumoraciones pancreaticas y su extensién
peripancreatica regional o metastasica.

DESVENTAJAS:

- Estudio limitado en pacientes con dificultad respiratoria poco colaboradores con
los periodos de apnea necesarios para la adquisicién de las secuencias.

- Distension de asas intestinales o hipermovilidad de estas generadoras de
importantes artefactos.

HALLAZGOS: (29-35)

Algunos canceres de pancreas se presentan con pancreatitis. Estos pueden ser
particularmente dificiles de diagnosticar debido a que la pancreatitis como el carcinoma
pancreatico puede aumentar la glandula y producir cambios de apariencia similar en el
pancreas Yy los tejidos peripancreaticos.
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Figura # 28: ColangioRM: A. Muestra via biliar intra y extrahepdtica de morfologia normal. B. Se aprecia
importante dilatacion de la via biliar intra y extrahepatica y conducto principal pancreatico: Signo de
doble conducto sugestivo e presencia de tumoracion en cabeza de pancreas.
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En casi todos los carcinomas pancreaticos se produce una estenosis ductal. Los
carcinomas de cabeza de pancreas se presentan con ictericia y oclusion tanto de
colédoco como del conducto pancreatico principal. Este patron de obstruccion de doble
conducto es detectado en la ColangioRM sugiere fuertemente la presencia de un
carcinoma pancreatico o ampular, incluso aunque no se detecte el propio tumor. Fig. # 16.

El Adenocarcinoma pancreatico presenta un T1 ligeramente mas largo que el tejido
pancreatico es decir hipointenso, pero la deteccién 6ptima basada en el T1 requiere de
uso de supresion grasa potenciada en T1. El T2 raramente es suficiente prolongado para
que se detecte en T2 a menos que exista una necrosis importante.

La inyeccion de quelato de Gadolinio seguida inmediatamente de imagen dinamica es el
meétodo mas fiable generalmente disponible para detectar o excluir pequefios carcinomas
pancreaticos y ampulares con RM. (40).

El tumor aparece clasicamente hipointenso en relacion al pancreas solamente durante los
primeros 1 a 2 minutos tras la inyeccién, cuando el pancreas presenta un realce maximo.
Posteriormente la fuga de contraste al compartimento del liquido extracelular reduce el
contraste entre el tumor y el pancreas y compromete la visibilidad del tumor observandose
entonces Isointenso a hiperintenso en las imagenes ponderadas en T1 con saturacion
grasa 5 a 10 minutos después de la administracion de contraste.

Las grandes masas de la region de la cabeza pancreatica que no producen obstruccion
de los conductos generalmente presentan algun otro aspecto histolégico incluyendo
metastasis o linfoma de los ganglios linfaticos peripancreaticos o pancreatitis focal.

Los tumores de células de los islotes del pancreas se presentan de manera diferente
dependiendo de si producen péptidos con actividad hormonal (funcionantes o no
funcionantes). Estos tumores aparecen hipointensos en relacién en relacién al pancreas
en las imagenes potenciadas en T1, hiperintensos en las imagenes potenciadas en T2 y
se realzan rapidamente con la inyeccion de gadolinio.

Los carcinomas aparecen claramente hipointensos en T1 con saturacion grasa e
hiperintensos en secuencias FSE ponderadas en T2 y pueden ser quisticos. Se produce
un realce en anillo posterior a la administracién de medio de contraste.

Los insulinomas aparecen como diminutos focos hipointensos, bien circunscritos en las
imagenes ponderadas en T1 con saturacidon grasa y son marcadamente hiperintensos en
las imagenes STIR. Un marcado realce uniforme en la fase arterial ayuda a diferenciar las
lesiones periféricas del pancreas. La RM es superior a la TC para localizar los pequefios
tumores de células de los islotes funcionantes. 120.
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Figura #29: Imagen de TCMD que muestra lesion focal hipodensa en cabeza de pancreas
(flecha negra) con discreta dilatacion de colédoco intrapancreatico y conducto pancreatico de
calibre normal. En imagen de RM secuencia T2 se aprecia hiperintensa. La secuencia de
difusién muestra verdadera restriccion del movimiento de las particulas de agua lo cual es mas
evidente en la imagen de fusion de T2 y Difusién en mapa de color. ColangiopancreatoRM que
muestra compresién de conducto colédoco intrapancreatico y dilatacion de via biliar intra y
extrahepética.
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Figura # 30: Tumoracion pequefia hiperintensa (flechas amarillas) de cuerpo de pancreas que
se observa en imagen T2 axial y coronal. La ColangioRM muestra defecto en el conducto
principal en la misma localizacion. En la imagen de difusion invertida se aprecia hipointensa
que representa restriccion de la difusion y se hace mas evidente en la fusion T2'Y DWI.

Figura # 31: Tumoracién de gran tamano en el cuerpo del pancreas hiperintenso en T2,
hipointenso y con poco realce en T1 con gadolinio y que muestra restriccion de la difusion

mas avitente an la fiisian T2 — DWI
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X. CONCLUSIONES

El cancer de pancreas representa alrededor de 2% de todos los canceres a nivel mundial.
La mayoria de los casos corresponden a Adenocarcinoma de células ductales, seguidos
de otros tipos de tumores de tejido exocrino.

La identificacion de factores de riesgo y la adecuada evaluacion del riesgo permitira
establecer poblaciones susceptibles de vigilancia para la deteccién oportuna del cancer y
recomendar conductas que puedan bajar los riesgos, en particular aquellos relacionados
con habitos de vida de los pacientes.

La reseccion quirdrgica completa de los tumores pancreaticos ofrece el Unico tratamiento
eficaz de esta enfermedad. Desgraciadamente, estas intervenciones “curativas” solo son
posibles en el 10 a 15% de los pacientes con cancer pancreatico.

La gemcitabina ha demostrado ser un farmaco activo contra el cancer de pancreas con
algunas respuestas de duracién prolongada y mejoria subjetiva reflejada en la mejoria de
la calidad de vida de los pacientes.

El ultrasonido fue el primer método que permitié obtener la imagen del pancreas de forma
no invasiva, es de mayor disponibilidad y bajo precio; sin embargo su caracter operador
dependiente lo hace ser desconfiable en manos inexpertas.

La sensibilidad para la deteccion de las lesiones tumorales pancreaticas por TCMD es
alta, variando de 93- 97% y especificidad de 92% con un valor de pronostico positivo para
la deteccion del tumor mayor del 90%.

La TCMD es excelente para determinar la no resecabilidad, con un valor prondstico
positivo cercano al 100%. Existe un importante aporte acerca de la informacién que
provee la TCMD en la valoracion de la vascularidad pancreatica y caracterizacién tisular
multifdsica asi como la utilizaciéon de equipos de Ultima generacion que usan energia dual.

El PET-CT es una herramienta util para en el diagnéstico de cancer de pancreas y permite
mejorar el desempefio diagnéstico de las imagenes obtenidas solo en la TCMD al brindar
informacién de la actividad metabdlica de la tumoracion en estudio ademas de ser un
método de eleccién para detectar metastasis ocultas por TCMD .

La introduccion de nuevas aplicaciones en resonancia magnética como la
Colangiopancreatografia por RM (CPRM), la angiografia por RM (ARM) y secuencia de
difusién le confieren una adecuada visualizacion de la anatomia pancreatica, de los
conductos biliares intra y extrahepaticos asi como de estructuras vasculares para la mejor
caracterizacion tumoral y determinar invasion extrapancreatica, vascular y presencia de
metastasis permitiendo que la RM desempefie un papel de importancia clinica en la
evaluacion de los pacientes con enfermedad pancreética o biliar conocida o sospechada.

Con independencia de los resultados de las pruebas diagnosticas, es obligada la
confirmacién histolégica de la lesién pancreédtica si existe malignidad o descartar la
presencia de otras neoplasias en las cuales el enfoque terapéutico y el prondstico son
significativamente diferentes a los del carcinoma de pancreas.
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