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PANCREATOYEYUNOANASTOMOSIS VS PANCREATOGASTROANASTOMOSIS POSTERIOR A PANCREATODUODENECTOMIA,
EXPERIENCIA INICIAL EN EL INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA.

1. MARCO TEORICO

1.1 EMBRIOLOGIA

El pancreas se desarrolla a partir de los diverticulos dorsales y ventrales del intestino distal. La yema
dorsal forma la mayor parte de la cabeza, cuello y cuerpo del pancreas. La yema ventral rota
alrededor del conducto colédoco y forma parte de la cabeza y el proceso unciforme.
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Langman Medical Embriology 12th Ed.

1.2 ANATOMIA

Esta situado en el retroperitoneo excepto la segunda porcién de la cola.” Mide 12-15 cm, forma de
palo de Hockey, peso aproximado de 70 - 150 gr. Nivel de L1-L2. Esta formada por una cabeza,
proceso uncinado, cuello, cuerpo y cola.?

La cabeza esta relacionada con la C duodenal, el cuello con los vasos mesentéricos, de aqui se
divide en cabeza y cuerpo. El cuerpo y cola corren transversos y pasan por la aorta y el rifidon
izquierdo. En su cara posterior se encuentra relacionada con la vena cava y aorta, el mesocolon
transverso en su cara anterior e inferior y superior la bolsa omental.?

El conducto de Wirsung se encuentra en la unién del tercio superior con el tercio medio del pancreas,
empieza en la cola dirigiéndose a la derecha por el cuerpo. En la cabeza cambia de direccién a
inferior donde se une al conducto colédoco acabando en la ampula de vater que se introduce en la
2da porcion del duodeno. El conducto pancreatico accesorio o de Santorini se forma de dos ramas, la
12 proveniente de la porcién descendente del conducto principal y la 22 del proceso uncinado.
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Skandalakis” Surgical Anatomy, 2004

La cabeza y proceso uncinado son irrigados por las ramas anteriores y posteriores anastomosadas
de las arterias pancreaticoduodenales inferiores y superiores (ramas de la hepatica comun y
mesentérica superior respectivamente). El cuello, cuerpo y cola poseen irrigaciéon superior e inferior.
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La superior desde la arteria esplénica (del tronco celiaco) que en su trayecto hacia el bazo da
multiples ramas para el pancreas que se anastomosan con la irrigacion inferior de cuello, cabeza y
cola. La inferior proviene de la rama pancreatica dorsal de la arteria esplénica que al anastomosarse
con parte de la pancreatoduodenal inferior forma la arteria pancreatica transversa inferior. Las venas
siguen a las arterias y son posteriores en relacion a los conductos, se dirigen a la vena porta, vena
esplénica y vena mesentérica superior. Los conductos linfaticos tienen un patrén centrifugo,
conductos en todo el parénquima que desembocan en 5 relevos: Superiores, inferiores, anteriores,
posteriores y esplénicos.?

Su inervacién es por raices simpaticas que llegan al diafragma, ganglio celiaco y mesentérico
superior. La mayoria de las fibras del vago son de la rama posterior que tiene division celiaca y
gastrica, 90% de fibras son sensitivas, solo 10% son autonémicas eferentes.’

Los subsitios segun la AJCC sin el proceso uncinado que parte de la cabeza que va a la derecha de
vasos mesentéricos y confluencia portal. Cuerpo a la izquierda de los vasos y la confluencia portal
hasta la aorta y cola de la aorta al bazo.*
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mesenteric

veéin
FIGURE 24.1. Tumors of the head of the pancreas are those
arising to the right of the superior mesenteric—portal vein

confluence. FIGURE 24.2. The retroperitoneal pancreatic margin (hatched
area; also referred to as the mesenteric or uncinate) consists

of soft tissue that often contains perineural tissue adjacent
to the superior mesenteric artery.

AJCC Cancer Staging Manual 2010

Posee una funcién endrdcrina: secrecidn del jugo pancreatico estimulada por la secretina y
colecistocinina, se encarga de la digestion de carbohidratos, proteinas y grasas. Regulado por
sefales nerviosas y hormonales en respuesta al contenido acido en el duodeno. Una funcién
exocrina: regulada por el glucagon que aumenta la glucosa y estimula la gluconeogénesis y
glucogenodlisis, la insulina que disminuye la glucosa en sangre, el polipéptido pancreatico que inhibe
las secrecisones exocrinas del pancreas y la somatostatina que inhibe la secrecién de otras
hormonas.

1.3 EPIDEMIOLOGIA

Més comun en hombres y raza afroamericana. A nivel mundial representa en 13?2 lugar en incidencia
y el 92 en mortalidad. En México se encuentra en el 122 lugar en incidencia y la 92 causa de muerte.
Con una incidencia Hombre: mujer 1.3:1; los estados con mayor incidencia son: Baja California Sur,
Sonora, Sinaloa, Nuevo Leoén, Nayarit, Jalisco y Michoacan.®
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Perfil Epidemiolégico de los tumores malignos en México. 2011

1.4 FACTORES DE RIESGO

No hereditarios: Tabaquismo donde a mayor numero de cigarrillos mayor riesgo, se disminuye en un
48% al dejarlo 2 afios y se equipara el riesgo hasta 10 a 15 afos después; el indice de masa corporal
mayor de 30, circunferencia de la cintura mayor a 105 cm, diabetes mellitus, pancreatitis cronica,
grupo sanguineo A, B, AB, 12% atribuibles a riesgos ocupacionales (niquel, cromo, solventes,
insecticidas.®’®

Hereditarios: Representan el 10-20% de todos los casos. Mutaciones BRCA 1, BRCA 2 (la mas
frecuente), Sx Lynch (MLH1/MSH2), Sx familiar melanoma nevo atipico (CDKN2A-p16), Sx Peutz-
Jeghers (STK 11), Poliposis adenomatosa familiar (APC), pancreatitis hereditaria (7g35).%'"

1.5 LESIONES PRECURSORAS

Neoplasia Pancreatica Intraepitelial (PanIN): Se divide del uno al tres segun la atipia y
desdiferenciacion, el tipo 3 es el de mayor atipia con crecimiento pseudopapilar, aumento de mitosis y
necrosis intraluminal.™

Neoplasia Papilar Mucinosa Intraductal (IPMN): Originada en el conducto pancreatico principal o sus
ramas que producen mucina. Criterios de malignidad: Involucro del conducto principal, sexo
masculiqg, tamano tumoral mayor de 2 cm, cambios solidos, presencia de sintomas, citologia
positiva.

Neoplasia Quistica Mucinosa (MCN): Epitelio productor de mucina, estroma similar al ovarico
subyacente al epitelio, quistes con liquido rico en mucina o hemorrégico.”

Neoplasias Intraductales Papilares (ITPN): Se desarrollan de células productoras de mucina en
conductos principales o de rama, crecimiento intraductal por mucina, con menor frecuencia de
mutaciones de TP53 y KRAS."

1.6 PATOLOGIA

El adenocarcinoma ductal representa el 85%, también se incluye el cistadenocarcinoma seroso,
cistadenocarcinoma mucinoso, carcinoma intraductal papilar mucinoso, de células acinares y
carcinoma solido pseudopapilar.
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1.7 DIAGNOSTICO
Del total de casos el 65% se presentan en la cabeza y cuello del pancreas, 15% cuerpo y cola 'y 20%
difusos.

Cuadro clinico: Ictericia 56-80%, dolor abdominal 78-82%, obstruccién gastrica o duodenal, sangrado
gastrointestinal, melena, pancreatitis, DM2, anorexia, pérdida de peso 66-84% y sintomas
inespecificos.

Se usan como marcadores tumorales el CA 19-9, que es un antigeno asociado a tumor que requiere
la expresion de un antigeno de grupo sanguineo Lewis sialiado para la expresion. El valor de corte
del CA19-9 es de 37 U/mL y se ha utilizado con frecuencia como el valor de corte en estudios
anteriores. Los niveles séricos de CA19-9 son elevados en 70% a 80% de los pacientes con cancer
de pancreas' y pueden ser mas adecuados para el diagnéstico de cancer de pancreas en lugar de
para predecir el prondstico de los pacientes con diagnostico establecido. Tiene una sensibilidad del
70-90% y especificidad del 43-91%.">'® Otras causas de elevacion de CA 19-9 son colangitis,
cirrosis, colestasis, cancer biliar, hepatocarcinoma entre otros.

Otro marcador es el Antigeno Carcinoembrionario (ACE) y fue el primer marcador tumoral utilizado
para el diagndstico de cancer de pancreas a partir de los afios setenta. Actualmente reemplazado por
el CA 19-9. Sin embargo, varios estudios recientes reportan bajos niveles de ACE en el tejido normal
y niveles elevados en presencia de cancer de pancreas'’, con una especificidad de hasta el 100%
con un rango entre el 25 - 56%. Hoy el ACE se utiliza sobre todo para el analisis del fluido de las
lesiones quisticas del pancreas (por ejemplo IPMN del pancreas). Los niveles elevados de ACE en el
liquido del quiste son predictivos de malignidad en IPMN del pancreas.'®

En cuanto a los estudios de imagen contamos con el Ulfrasonido Abdominal, inicamente como
estudio inicial, para lesiones focales, hipovasculares, hipoecoicas con margen irregular, dilatacion de
la via biliar, enfermedad metastasica; es el estudio inicial para el diagnostico de ictericia obstructiva.
Con una sensibilidad 60-89% y especificidad 40-50% '°%*:

Tomografia Abdominal: Detecta tumores con baja atenuacion de bordes mal definidos, corte del
conducto pancreatico y colédoco, deteccién de atrofia del parénquima, anormalidades en el contorno
del pancreas, dilatacién conducto pancreatico y colédoco 62-77%. Permite estadificar y planear el
tratamiento quirargico. Sensibilidad 89-97% en tumores mayores de 2 cm y 77% en aquello menores
de 2 cm. Para enfermedad ganglionar mayor de 1 cm con una sensibilidad del 14% y especificidad
del 85%. Maximo beneficio para determinar el tamafio tumoral y la invasion vascular, predice 88-93%
resecabilidad.?

Resonancia Magnética: Estudio complementario, lesiones hipointensas en T1, metastasis
hiperintensas en T2 y ayuda a demostrar obstruccion del conducto pancreatico y colédoco,
metastasis hepaticas y peritoneales y pancreatitis cronica. Sensibilidad 88-95% para el tamafio del
tumor, equivalente a TAC para evaluar resecabilidad, mejor sensibilidad que TAC para evaluar
metastasis (85 vs 69%).%

Ultrasonido Endoscépico (USE): Datos de malignidad en lesiones hipoecoicas, margen irregular. Util
para estadificacion TNM. Maxima utilidad para la evaluacién del estado ganglionar y lesiones

menores de 3 cm. Accesibilidad para toma de BAAF Con una sensibilidad de 85% y especificidad del
98%, determinar invasion vascular sensibilidad del 40-87%. Predice resecabilidad hasta en 90%.%*%*

Colangiopancreatografia retrégrada endoscopica (CPRE): Permite adquiririmagenes del conducto
pancreatico principal y sus ramas, asi como citologia de cepillado con sensibilidad diagnostica de 30-

4



PANCREATOYEYUNOANASTOMOSIS VS PANCREATOGASTROANASTOMOSIS POSTERIOR A PANCREATODUODENECTOMIA,
EXPERIENCIA INICIAL EN EL INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA.

50%. Detectar estenosis focal como sospecha de adenocarcinoma, menor uso en la actualidad
debido a USE. Util en casos de obstruccion y diagndstico diferencial.?°

Tomografia por Emision de Positrones (PET): Tiene una sensibilidad del 80-92% y especificidad del
85-100%, 97% en tumores mayores de 1 cm, que desciende hasta el 43% en lesiones menores de 1
cm. Ademas para evaluacion de lesiones quisticas y metastasis a distancia, asi como para el
seguimiento.”®

Laparoscopia Diagnostica: Detecta hasta 25% metastasis ocultas, permite realizar lavado peritoneal
diagnostico para células malignas, de estar presentes con una sobrevida media de 8 meses. Maxima
utilidad en pacientes con lesiones hepaticas indeterminadas, niveles elevados de CA 19-9y con
comggt;i?ﬁdades. Para valorar enfermedad metastasica y carcinomatosis y en tumores de cuerpo y
cola.”™

1.8 CLASIFICACION

Resecable: Localizados al pancreas, no evidencia de metastasis, Plano graso claro entre el tumor y
vasos: tronco celiaco, arteria mesentérica superior (AMS) y arteria hepatica, no evidencia radiografica
de distorsién de vena mesentérica superior o vena porta (VP).

Irresecable: Evidencia de metastasis a distancia. Cabezal Cuerpo: Encasillamiento de arteria
hepatica, AMS, tronco celiaco o vena cava inferior (VCI) mayor a 180°, invasion o encasillamiento de
aorta, oclusion vena mesentérica superior (VMS) o VP no apta para reconstruccion. Cola:
Adenopatias evidentes fuera del sitio de reseccion.

Border Line: No hay evidencia de metastasis a distancia, involucro de VMS o VP con distorsion,
disminucion del lumen u oclusién, con vasos proximales y distales adecuados para reseccion y
reconstruccion vascular. Encasillamiento de arteria gastroduodenal hasta la arteria hepatica sin
extension al tronco celiaco, involucro de AMS menor a 180°.%

Del total de pacientes con cancer de pancreas el 5-20% se presenta como enfermedad resecable,
40% localmente avanzado y 40-45% como enfermedad metastasica.
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1.9 ESTADIFICACION

'I\GuI:::al Estadio Descripcién

14 IA Limitado al pdncreas y <2cms

T2 IB Limitado al pdncreasy >2cms
Extension mds alld del pancreas sin

3 A afef:tar arteria meseptérica o tronco
celiaco (Incluyendo involucro de la
vena mesentérica superior y/o porta)
Tumor extrapancredtico que afecta

T4 11 arteria mesentérica o tronco celiaco
(Irresecable)

Ganglios

N1 1B Qanglios Tegionale.s Positivos no
implican irresecabilidad

Metdstasis

M1 IV Metdstasis a distancia

Manual AJCC 2010

1.10 DISEMINACION

Invasion local 60-70%, linfatica, transcelémica, hematdgena (higado y pulmén).
Sitio principal de afeccién: Cabeza

Multicéntricos en 10-15%

1.11 FACTORES PRONOSTICOS

Estadio avanzado

Margenes de reseccion positivos

Tamafio y grado tumoral

Invasion perineural y linfovascular

Estado ganglionar (considerado factor pronéstico independiente para sobrevida global y
periodo libre de enfermedad).

¢ Niveles pre y postoperatorios de CA 19-9

e Edad > 65 anos y estado funcional

e Dolor lumbar al diagnéstico

Sobrevida promedio T1-T2 de 31 meses en comparacion con 20 meses en T3-T4.
Ganglios negativo con una sobrevida general 24 meses en comparacion con N1 de 9 meses.
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1.12 TRATAMIENTO

1) DRENAJE PREQUIRURGICO

En ausencia de ictericia obstructiva, la instrumentacion y en particular, el drenaje biliar, no son
recomendables, presencia de ictericia obstructiva y lesiones potencialmente resecables, la
instrumentacion puede recomendarse para ayudar en el diagndstico y delinear la extension de la
enfermedad, lesiones resecables, pancreatoduodenectomia inicial sin drenaje biliar.?**

Sin embargo indicado en casos de colangitis, sintomas persistentes y planeacion de tratamiento
neoadyuvante; asi como procedimiento paliativo en casos irresecables (endoprotesis metéllica).31

2) PANCREATODUODENECTOMIA (WHIPPLE CLASICO)

El tratamiento quirdrgico estandar para el adenocarcinoma de la cabeza o proceso uncinado del
pancreas. Fue descrita inicialmente por Whipple et al. en 1935. En un inicio se realizd la cirugia en
dos fases: derivacion biliar y gastroyeyunostomia y en 3 semanas, reseccion del duodeno y la cabeza
del pancreas. Whipple modificé su reconstruccién en 1941 con una pancreticoyeyunostomia
realizando el procedimiento completo en una sola cirugia. Consiste en: Diseccion pancreatoduodenal
de retroperitoneo, colescistectomia y seccion del colédoco, diseccion de VP y VMS, seccidn gastrica
y yeyunal, seccién pancreatica con disecciéon de AMS. Reconstruccién: Pancreato-yeyuno
anastomosis, colédoco-yeyuno anastomosis y gastro-yeyuno anastomosis.*

Es importante una adecuada seleccidn del paciente, una evaluacion médica preoperatoria, técnica
quirurgica y un cuidado postoperatorio para minimizar la morbilidad y mortalidad. Se debe lograr
margen RO. Reconocer necesidad de reseccion o reconstruccion, ademas de reseccion organica
extrapancreatica. Es posible no lograr RO aun con la cirugia mas meticulosa. La mortalidad en centros
especializados va del 1-4%. La complicacion mas frecuente es el retraso en vaciamiento gastrico en
50-70%.

3) PANCREATODUODENECTOMIA CON PRESERVACION PILORICA

Fue descrita por Watson (1944) y popularizada por Traverso y Longmire (1978). Ventajas: mejor
digestion y recuperacion nutricional, reduce la incidencia de ulceras marginales anastomaoticas, menor
tiempo y sangrado quirurgicos. Desventajas: dudas respecto a diseccion de ganglios infra 'y
suprapiléricos, retraso en el vaciamiento gastrico y posibilidad de margenes cercanos*%

Diversos estudios aleatorizados la han comparado con el Whipple clasico sin diferencias significativas
en morbilidad, mortalidad, recurrencia, sobrevida o retraso en el vaciamiento gastrico. El Unico factor
determinante en la decision entre uno u otro procedimiento es la experiencia del cirujano.35

4) RESECCION VASCULAR

Asada et al (1963) y Fortner et al (1973): “pancreatectomia regional” (reseccion deliberada de
estructuras vasculares y tejidos blandos circundantes): no ventajas en sobrevida. La reseccion de VP
o confluencia de VMS-VP con intencion de lograr RO (estandar actual), dificil determinar infiltracion
tumoral contra desmoplasia. La reseccion vascular durante la pancreatoduodenectomia (PD) se
asocia a mayor tiempo quirurgico, sangrado transoperatorio y riesgo de complicaciones
perioperatorias.®

No hay una diferencia significativa en sobrevida entre PD estandar y PD con reseccién vascular, pero
si mejor sobrevida contra los casos no llevados a cirugia (23 vs 11 meses).*

La justificacion razonable para una reseccion vascular es alcanzar RO, ya que es la Unica posibilidad
de mejor sobrevida en pacientes con resecabilidad limitrofe.*®
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5) PANCREATODUODENECTOMIA EXTENDIDA

Propuesta por Fortner (1973) con el objetivo de aumentar resecabilidad y sobrevida (reseccién
vascular). Actualmente la PD en bloque con margen amplio de tejidos blandos, gastrectomia subtotal,
diseccion linfatica extendida y diseccion retroperitoneal. Esto debido a que hay hasta un 30% de
enfermedad ganglionar retroperitoneal.®®

Las tasas de morbilidad y mortalidad entre ambos procedimientos son comparables, con mayor
incidencia de diarrea postquirtirgica en el procedimiento extendido.*® Se ha estimado que solo 1 de
250 pacientes pueden beneficiarse de PD extendida (RO, N+ (nivel 2), MO).

No otorgﬁoventaja alguna en sobrevida, por lo que la PD estandar sigue siendo el procedimiento de
eleccion.

6) DRENAJE QUIRURGICO

Practica generalizada en la cirugia gastrointestinal desde mediados del siglo XIX. No evidencia
sustancial respecto a su utilidad y continia siendo un tema controvertido. Tiene como beneficios:
Remover sangre, bilis, quilo y jugo pancreatico y vigilar sangrado y anastomosis. Desventajas: Mayor
tasa de infeccion intraabdominal y de herida, aumenta dolor postquirdrgico, disminuye funcién
pulmonar y aumenta estancia hospitalaria.*’

El uso de drenajes peritoneales no reduce la morbilidad o mortalidad perioperatoria. Se sugiere una
mayor incidencia de complicaciones infecciosas con el uso de drenajes. La colocacion rutinaria
posterior a la reseccidn pancreatica es innecesaria e inclusive, pudiera ser deletérea para el
paciente.*?

7) PANCREATECTOMIA DISTAL

Indicada para tumores en cuerpo y cola, con metas similares a la pancreatoduodenectomia. Se
necesita reseccion de 6rganos ademas del bazo en 40% de pacientes para lograr R0O. Se reporta RO
en 77-91% de pacientes. Sin embargo, con recurrencia local elevada a pesar de margenes negativos.
La reseccion incluyendo 6rganos adyacentes debe realizarse solo cuando sea apropiado para no
aumentar la morbilidad de este procedimiento. La reseccidon en bloque se acompafia de mayor tasa
de complicaciones.®

1.13 RECONSTRUCCION
1) PANCREATOYEYUNOSTOMIA VS PANCREATOGASTROSTOMIA

El manejo del munon pancreatico después de una operacion de Whipple sigue siendo una fuente de
controversia. Las reportadas son pancreatoyeyunoanastomosis (PY) y pancreatogastroanastomosis
(PG).44,45

La pancreatogastroanastomosis (PG) ha demostrado ser técnicamente viable desde 1934.*° Aunque
la introduccion clinica de este procedimiento parece haberse originado con Waugh y Clagett,
publicado en 1946.*" Durante los proximos 25 a 30 afios surgieron informes esporadicos,
frecuentemente informes de casos individuales y casi siempre de menos de 10 pacientes cada uno.
El objetivo es disminuir la fuga de la anastomosis, presencia de fistula, siendo menor con la PG. Sin
embargo, la pregunta sigue siendo su valor relativo. Como hay pocos estudios controlados que
comparen PG a otras reconstrucciones, se piensa que lo mas adecuado seria un meta-analisis de los
resultados de las diferentes técnicas de reconstruccion. *®
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Durante los primeros anos de la realizacion de la PG la tasa de mortalidad registrada fue de hasta el
50%. En la década de los 80°s, se informd una mortalidad operatoria de 10-20%. Se ha estimado que
40-50% de la mortalidad en el pasado estuvo relacionada en la PY con fuga anastomética. Para el
periodo 1946-1988 se describieron un total de 199 casos en esta revision. La mortalidad PG para
estos casos fue de 4.5% y la tasa de fuga fue del 1%. Para el periodo 1991-1997 el numero de casos
de PG se incrementé a mas del doble. La mortalidad por PG cay6 a 3.3%. Los elementos de la
reconstruccion después de la pancreatoduodenectomia estan sujetos a las complicaciones como
hemorragia, fistulas, sepsis, dehiscencia de anastomosis. Lo que hace diferente le PG de la PY es el
modo de tratar el conducto pancreatico y la presencia de fistula pancreatica. Los factores que influyen
en las tasas de complicaciones y muerte por un procedimiento incluyen el grado de dificultad técnica
del procedimiento, la habilidad del cirujano, y la capacidad de diagnosticar y tratar las complicaciones
que puedan surgir.*®

Otro metaanalisis de 1,330 publicaciones desde 1966 hasta 2006; con estudios que evaluan PY
contra PG describieron a la PG como un método de reconstruccion mas seguro después de la PD.
Sin embargo el estudio de la muestra fue insuficiente, hubo sesgo de seleccién, no se pudo evaluar la
experiencia del cirujano ni el volumen de procedimientos en los centros donde se realizaban. No se
observo ninguna diferencia significativa entre los 2 métodos de anastomosis pancreatica. Salvo la
excepcioén de la duracion de la hospitalizacion en el que una duracién significativamente mas corta se
registré después de PG, ningln otro parametro evaluado mostré una diferencia entre las 2 técnicas.*

En una revision de 2,994 casos, mostro que la PY fue el método predominante con un 82.9%; y de
PG 17.1% La incidencia global de fuga anastomética fue de 12.8%. El factor mas relacionado con la
incidencia de fuga anastomotica es el estado del pancreas residual. Los presentes resultados no
mostraron fibrosis del pancreas residual, y una alta tasa de fuga anastomética en los llamados
pancreas normales que mantienen la funcién pancreatica exocrina. En los casos de los conductos
pancreaticos sin dilataciéon, pensamos que la pared del conducto pancreatico era delgada y fragil, y la
incidencia de fuga anastomatica fue alta. Comparando los casos de fuga anastomética de PY vs PG
no se encontraron diferencias en la incidencia de fugas. Con una tasa para PG del 11% vs PY del
13.3%. Sin embargo, las ventajas de pancreatogastroanastomosis encontradas en este metaanalisis
son que permite la visualizacion directa del sitio de la anastomosis después de la cirugia usando un
endoscopio, 3/ en muchos casos, la permeabilidad del conducto pancreatico postoperatorio puede ser
confirmada.’

McKay et al,®' sugiere que la PG en comparacion con la PY presenta una disminucién significativa de
fistula pancreatica o fuga. Los resultados secundarios de morbilidad y mortalidad postoperatorias
también se redujeron significativamente con PG. El factor determinante del resultado después PD
sigue siendo la anastomosis pancreatica. A pesar de la publicacion de un ensayo clinico controlado®®
en 1995 que muestra la equivalencia de PY vs PG en la reconstruccién del remanente pancreatico, el
método de reconstruccion de eleccion sigue siendo controvertido. Una encuesta reciente a los
miembros de la Sociedad Canadiense Hepatopancreatobiliar revelé que el 100% de los encuestados
reconstruyeron el remanente pancreatico usando PY. Muchos autores, sin embargo, argumentan que
PG es mas segura por la inactivacién de la enzima pancreatica por el ambiente acido del estémago;
falta de enteroquinasa en el remanente gastrico, la prevencién de la autodigestion; y la proximidad del
estdmago para el remanente de pancreas y asi la disminucion de la tensién en la anastomosis.
Ademas, el estdbmago tiene un suministro de sangre excelente y su espesor facilita la confeccién de
un anastomosis. Puede ser descomprimido por succion nasogastrica para reducir la tension en la
anastomosis, que puede visualizarse si es necesario por endoscopia.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La pancreatoduodenectomia es el tratamiento oncoldgico 6ptimo para los pacientes con cancer de
pancreas en etapas tempranas consideradas como resecables o border line, aunque es un
procedimiento bien conocido la reconstruccion forma parte del procedimiento y es un punto adn en
controversia por las comorbilidades a las que condiciona.

Aunque la PY generalmente se ha utilizado para reconstruir el tracto digestivo y el pancreas
remanente la PG ha sido reintroducida recientemente como un procedimiento util, con diferentes
meétodos de anastomosis del pancreas en el estbmago, incluyendo la implantacion del mufién
pancreatico seccionado en el estbmago y la anastomosis directa del conducto pancreatico a la
mucosa gastrica. Ventajas: La anastomosis se puede crear facilmente debido a la proximidad del
estdmago y pancreas, a causa del espesor de la pared posterior del estomago, y su excelente
suministro de sangre. En segundo lugar, los jugos pancreaticos no se activan debido al medio acido y
la falta de enteroquinasa en el estdmago. Estas ventajas pueden resultar en una baja incidencia de
fistula y una reduccién en la morbilidad y mortalidad asociada con ella.*?

3. JUSTIFICACION

El manejo del remanente pancreético es quizas la mas dificil de las tareas después de una PD. Se
han propuesto varios métodos y técnicas de anastomosis pancreatica. La variedad de estudios en la
literatura es un reflejo de la falta de acuerdo sobre un método particular de administracion, y esto sélo
se suma a la confusién existente.*’

Se han practicado pancreatoduodenectomias con o sin preservacion del piloro con la intencion de
reducir el riesgo de retraso en el vaciamiento gastrico, sin embargo uno de los puntos mas algidos y
de mayor morbilidad es el manejo del remanente pancreatico y para su reconstruccion se han
realizado anastomosis con el estdmago o el yeyuno y cada una de ellas con diferentes técnicas, sin
embargo no existe una técnica estandarizada ya sea por las caracteristicas del tejido pancreatico
remanente, por la facilidad técnica o bien por la experiencia del cirujano.

4. HIPOTESIS

Determinar qué tipo de reconstruccion PY vs PG conlleva a una reduccion en el numero de
complicaciones y asi la reduccion de la morbilidad de la pancreatoduodenectomia en pacientes
oncolégicos.
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5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVOS GENERALES
Determinar si la pancreatoyeyunoanastomosis o la pancreatogastroanastomosis disminuye la
morbilidad en los pacientes postoperados de pancreatoduodenectomia.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Evaluar a los pacientes postoperados de pancreatoduodenectomia y la forma de reconstruccion del
remanente pancreatico en el Instituto Nacional de Cancerologia México.

Determinar la reconstruccion para el procedimiento de Whipple con menor indice de complicaciones.
Evaluar el impacto en resultados oncolégicos (sobrevida global y periodo libre de enfermedad).

6. METODOLOGIA

6.1 TIPO DE ESTUDIO

* Finalidad: Analitico

* Secuencia Temporal: Transversal

* Control de Asignacion: Observacional
* Cronologia: Retrospectivo

6.2 POBLACION Y TAMANO DE LA MUESTRA

Pacientes del Instituto Nacional de Cancerologia México en el periodo comprendido desde enero de
1990 hasta diciembre del 2014 postoperados de Pancreatoduodenectomia (procedimiento de
Whipple). Con procedimiento de reconstruccién con pancreatoyeyunoanatomosis o
pancreatogastroanastomosis.

6.3 CRITERIOS DE INCLUSION, EXCLUSION Y ELIMINACION

Criterios de Inclusién
* Pacientes de ambos sexos mayores de 18 afios
» Postoperados de pancreatoduodenectomia (procedimiento de Whipple)
* Expedientes completos

Criterios de Exclusion
* Pacientes con pobre estado funcional
* Pacientes con etapas avanzadas considerados como irresecables.

Criterios de Eliminacién
* Expediente incompleto (falta de datos)
* Pacientes que hayan abandonado el seguimiento

6.4 DEFINICION DE VARIABLES
Propias del paciente: Edad, género, status del paciente, diagndstico, ictericia, litiasis, pérdida de
peso.
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Factores de riesgo: Tabaquismos, alcoholismo.

Propios de la cirugia: Tipo de cirugia, tiempo quirargico, tipo de reconstruccion, sangrado, transfusion,
estancia intrahospitalaria y estancia en unidad de cuidados intensivos.

Propios del tumor: Tamano tumoral, ganglios resecados, tipo histolégico, grado de diferenciacion,
limite quirdrgico, infiltracién a érganos adyacentes.

Complicaciones: Infeccién de herida quirurgica, absceso intraabdominal, sepsis abdominal, fistula
pancreatica, intestinal o biliar; reoperacion.

Otras como tratamiento adyuvante, recurrencia, sitio de recurrencia y tratamiento de ésta, presencia
de metastasis.

6.5 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ENERO FEBRERO MARZO ABRIL MAYO JUNIO JULIO
ACT|VIDAD 2015 2015 2015 2015 2015 2015 2015
Identificacion del Problema
Consulta Bibliografica
Construccion del marco tedrico

Protocolo terminado

Aprobacion del protocolo

Recoleccion de datos,
procesamiento de los mismos y
analisis final

Presentacion del estudio e

Ed Ed
Ed
Ed
Ed

informe final

6.6 ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 una base de datos en el programa estadistico PASW versién 18.0; para las variables
cuantitativas se emplearon medidas de tendencia central y dispersion. Para las variables cualitativas
se emplearon frecuencias y porcentajes. Se realiz6 prueba de chi-cuadrada para comparar
diferencias entre variables dicotdmicas y regresion logistica multiple para comparar los dos tipos de
reconstruccion del mufidn pancreatico. Asi como Kaplan-Meier para supervivencia.

6.7 CONSIDERACIONES ETICAS

Este estudio es descriptivo, se realizo sin incurrir en violaciones al Cédigo de Etica Internacional
delineado en la declaracién de Helsinki, revisado por la 58a Asamblea de la Asociacion Médica
Mundial en Edimburgo, Escocia, en Octubre de 2000.

Debido a que esta investigacion es considerada sin riesgos para los pacientes, en acuerdo con el
articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud. Y
por ser un estudio retrospectivo descriptivo, se considera un estudio sin riesgo para los pacientes.
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7. PACIENTES Y METODO

Se realiz6 un estudios descriptivo, observacional, transversal y analitico; a partir de la recopilacion de
expedientes en el periodo de enero de 1991 a diciembre del 2014 de todos los pacientes llevados a
cirugia para la realizacion de Pancreatoduodenectomia con reconstruccion con
pancreatoyeyunoanastomosis o pancreatogastroanastomosis en el Instituto Nacional de Cancerologia
México.

Se realiz6 analisis estadistico basado en estadistica descriptiva usando el paquete estadistico y de
administracion de datos de PASW v.18.

8. RESULTADOS

Se incluyeron un total de 135 pacientes postoperados de procedimiento de Whipple entre los afios
1990-2014, integrado por 71 hombres (52.6%) y 64 mujeres (47.4%), con una relacion H:M de 1.2:1,
con una media de edad de 54.4 afos de edad (18 — 80). Con 61 pacientes vivos (45.2), muertos 39
(28.9%) y con pérdida de 35 pacientes (25.9) durante el seguimiento.

Presencia de ictericia al diagndstico en 102 pacientes (75.6%), pérdida de peso 79 (58.5%). Litiasis
en tan solo 17 pacientes (12.6%). Con un diagndstico incidental durante la toma de otros estudios o
bien con un diagndstico incial diferente en 45 pacientes (33.3%).

Factores de riesgo: Tabaquismo en 58 pacientes (41.5%), alcoholismo 54 (40%).

12.6% 33.3% | | 41.5%
M Tabaquismo
\ i Alcoholismo
| 40% u|ctericia
W M Pérdida de Peso

M Litiasis

75.6% 4 Dx Incidental

En cuanto a la variables propias de la cirugia con un tiempo quirdrgico promedio de 7.3 horas (4-12),
con un sangrado promedio de 1,114 ml (50-6,500). El tipo de cirugia Whipple clasico 97 pacientes
(71.9%) y pancreatoduodenectomia con preservacién de piloro 38 paciente (28.1%). Por tipo de
reconstruccion 121 llevados a pancreatoyeyunoanastomosis (89%) contra 14 pacientes que
representan solo el 10%. Con una media de estancia intrahospitalaria de 18 dias (3-60). Requirieron
transfusion 39 pacientes (28.9%).
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| VARIABLES DE CIRUGIA |

Tiempo Quirurgico 7.3 hrs 4-12 hrs

| Whipple Clasico | 97pac | 719% |
PD con preservacion Piloro 38 pac 28.1%

| Pancreatoyeyunoanastomosis | 121 pac | 89% |
Pancreatogastroanastomosis 14 pac 10%
Estancia Intrahospitalaria 18 dias 3-60
Transfusion 39 pac 28.9%

PD: Pancreatoduodenectomia; Pac: pacientes.

Por las caracteristicas del tumor encontramos que la localizacién mas frecuente fue el ampula de
vater con un 49.6%, seguido del cancer de cabeza de pancreas con un 28.1%, encontrando como
otras por orden de frecuencia el duodeno, tumores neuroendécrinos, GIST, colédoco distal, cola del
pancreas, infiltracion por sarcoma retroperitoneales, cancer de colon y feocromocitoma. Una media
de tamafio tumoral de 3.4 cm. Por ganglios resecados el promedio fue de 12, con un maximo de 54
ganglios.

Pacientes %
Ampula de Vater 67 49.6
Cabeza de Pancreas 38 28.1
Duodeno 9 6.7
Colédoco Distal 2 1.5
Cola de Pancreas 2 1.5
Colon 2 1.5
Suprarrenales 1 0.7
Retroperitoneo 1 0.7

El tipo histoldégico con mayor frecuencia fue el adenocarcinoma con 110 casos (81.5%), seguido del
carcinoma papilar y quistico e inflamacién crénica por pancreatitis con 6 casos cada uno (4.4%).
Comprendiendo ademas los tumores neuroenddcrinos, GIST, leiomiosarcoma, feocromocitoma y
hamartoma. En su mayoria moderadamente diferenciados (50.4%) con 68 pacientes. Bien
diferenciados 20.7%, no especificado 22%, poco diferenciado 10.4% y otros con un 2.2%. En 119
pacientes (88.1%) con limite quirargico libre de tumor y lecho negativo en 116 pacientes (85.9%). Con
infiltracién a érganos vecinos en 35 pacientes (25.9%).

| TIPO HISTOLOGICO

PACIENTES %

Adenocarcinoma 110 81.5
gizglinczma Papilar y 6 4.4
Inflamaciéon Cronica 6 4.4
Neuroenddcrinos 5 3.8
Leiomiosarcoma 3 2.3
GIST 2 1.5
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Hamartoma 2 1.5
Feocromocitoma 1 0.8
GRADO DE DIFERENCIACION

Bien diferenciados 28 20.7
Moderadamente 68 50.4
Pobremente 14 10.4
No Especificado 22 16.8
Otros 3 2.3
| LIMITE QUIRURGICO

Positivo 19 14 .1
Negativo 116 85.9
| TUMOR EN LECHO QUIRURGICO

NO 119 88.1
Sl 16 11.9
\ INFILTRACION ORGANOS ADYACENTES
NO 100 741
Sl 35 259

En cuanto a las complicaciones la de mayor incidencia fue sepsis abdominal en 27 pacientes (20%),
seguida de la fistula pancreética en 23 pacientes (17%), fistula biliar en 17 (12.6%), fistula intestinal
en 14 pacientes (10.4%). Con reintervencién en 26 pacientes (19.3%). Del grupo de pacientes que
presento fistula pancreatica fueron tratados con somatostatina en 37%, con buenos resultados.

COMPLICACIONES
19.30% 20% i Sepsis Abdominal
M Fistula Pancreatica
10.40% , .
17% L Fistula Biliar
12.60%

M Fistula Intestinal

4 Reintervencion
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Una vez con el resultado histopatoldgico los casos fueron sesionados de forma multidisciplinaria, se
llevaron a QT/RT a 29 pacientes (21.5%), RT sola 11 pacientes (8.1%), QT sola 9 pacientes (6.7) y
quedando en vigilancia 86 pacientes (63.7%). Sin embargo presentaron recurrencia un 24.4%, siendo
las mas frecuentes de forma locorregional y actividad tumoral en higado con 8.9% cada una. De este

grupo de pacientes se consideraron como candidatos a tratamiento paliativo a 16 de ellos (11.9%).
Presentando metastasis a distancia el 9.6%.

0.00% 10.00%20.00%30.00%40.00%50.00%60.00% 70.00%

ADYUVANCIA

QT ~RT =QT/RT =Vigilancia

En cuanto a las diferencias entre la PY vs PG, se llevaron a 121 vs 14 pacientes respectivamente,
con una sobrevida de 98.6% y 92.9% respectivamente.

| | PY (Pacientes) PG (Pacientes) | p

Sepsis Abdominal 24 3 0.561
Fistula Pancreatica | 20 | 2 | 0.593
Fistula Biliar 16 1 0.447
Fistula Intestinal | 14 | 0 1 0.199
Reintervencion 24 2 0.469
Muerte Operatoria | 9 | 1 1 0.723
25 -
20 A
15
10 - EPY (pacientes)
5 - E PG (Pacientes)
P > ég‘;\\c?’ \@Q’\q} ¥ & éé\(.}bo P Q,@”
%Oq"’\ﬁ e@”'QQQ & Q\e\y\o Q?'@ @g@m

Segun las complicaciones se dividieron de la siguiente manera: Sepsis abdominal en 24 pacientes de
PY vs 3 de PG con un p = 0.561; para fistula pancreatica 20 de PY vs 2 de PG con un p = 0.593;
fistula intestinal en 14 vs 0 de PG, con una p = 0.199, fistula biliar 16 de PY vs 1, p = 0.447. Se

reintervinieron 24 de PY vs 2 de PG con una p = 0.469. Muerte operatoria en 9 de PY vs 1 de PG, p
= 0.723.
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9. DISCUSION

Dentro de la pancreatoduodenectomia (procedimiento de Whipple), como mencionamos
anteriormente, no solo el procedimiento per se es técnicamente dificil, sino ademas hay que valorar
que son pacientes oncolégicos, que presentan otras comorbilidades, procesos inflamatorios cronicos,
donde los tejidos se encuentran friables. Y la reconstruccion posee por si sola otras complicaciones
que dependen ademas del tejido remanente y sus caracteristicas. Asi la complicacion mas frecuente
que se presenté en nuestra revision fue la sepsis abdominal seguida de la fistula pancreatica, fistula
biliar, fistula intestinal que condicionan en algunos casos a la reintervencién de los pacientes.

Los resultados en nuestra revision no demuestran superioridad de ningun procedimiento de
reconstruccion ya sea con PY o bien PG, esto relacionado con la muestra tan pequefia de pacientes
sometidos a PG, que si bien es una reconstruccion ya establecida desde hace muchos afios en la
literatura mundial; en nuestra institucion, antes del 2013 solo se habian realizado 2 procedimientos de
este tipo, el resto de los casos se han llevado acabo entre el 2013 y 2014, actualmente contintian
realizandose, sin embargo ya no fueron incluidos en nuestro estudio por estar fuera del tiempo de
corte del estudio.

Shen Y, et al®® mostré en un meta-analisis que la PG es mejor que la PY para la reconstruccién del
pancreas después de PD, porque PG tiene menor morbilidad en complicaciones intraabdominales
que PY (p <0.00001), mientras que las dos técnicas de anastomosis no fueron diferentes en términos
de fistula pancreatica, mortalidad, recuperacion, fistula biliar y retraso en el vaciamiento gastrico. La
técnica de PG tiene varias ventajas potenciales sobre la PY. En primer lugar, la anastomosis se
puede realizar facilmente, porque la pared posterior del estdmago se encuentra inmediatamente
anterior al remanente pancreatico movilizado y es generalmente mas ancho que el pancreas
seccionado. En segundo lugar, con la PG, las secreciones exocrinas pancreaticas entran en el
entorno gastrico acido potencialmente, lo que impide dafos digestivos de la anastomosis
pancreatoentérica por enzimas proteoliticas. En contraste con PY, la activacion de las secreciones
exocrinas pancreaticas puede producirse mas facilmente en el presencia de enteroquinasa intestinal y
la bilis. En tercer lugar, PG evita el asa yeyunal larga donde se acumulan las secreciones
pancreatobiliares durante el postoperatorio temprano. Cuarta, la descompresién gastrica,
postoperatoria puede proporcionar una eliminacién constante de las secreciones pancreaticas y
gastricas evitando la acumulacion y por lo tanto la tension en la anastomosis. En quinto lugar, la PG
reduce el numero de anastomosis en un solo segmento de yeyuno retenido. La disminucién de la
morbilidad por las complicaciones intraabdominales para PG puede ser el resultado de las ventajas
tedricas antes mencionados. Los estudios publicados han favorecido PG sobre PY, aunque estos
estudios estan limitados por sus muestras pequefias.

Existen muchas diferencias entre los estudios que sirven como fuentes de heterogeneidad,
incluyendo diferencias en la técnica quirurgica, las medidas complementarias para reducir la
formacion de fistulas (stents, analogos de la somatostatina), y los avances en el cuidado
perioperatorio, la calidad del parénquima pancreatico, asi como el volumen de procedimientos del
cirujano de los procedimientos, que esta fuertemente vinculada a los resultados después de la PD.
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10. CONCLUSIONES

Asi bien aunque es una revision a 23 afnos de experiencia en nuestra institucion se necesita aumentar
el numero de pacientes sometidos a pancreatogastroanatomosis para poder realizar una comparacion
entre estos datos, se continua aumentando el numero de casos, asi que se continuara con la

recoleccion de los datos para poder realizar una comparacidén con una muestra mayor eventualmente.

La literatura actual sugiere que PG es el medio mas seguro de la reconstruccién de pancreas
después de la PD. Sin embargo, gran parte de la evidencia proviene de la observaciéon de datos en
estudios de cohorte y por eso, aunque los resultados del meta-analisis son convincentes, no
demuestran de manera concluyente que la PG sea superior.”’
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