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1.- TITULO:
“PREVALENCIA DE NEOPLASIAS DE PANCREAS Y SU MANEJO QUIRURGICO?”

2.- ABREVIATURAS

ACE: Antigeno Carcinoembrionario.

CPRE: Colangiopancreatografia retrégrada endoscopica.

CRM: Colangiorresonancia Magnética

NIPM: Neoplasia Intraductal Papilar Mucinosa.

NQP: Neoplasias Quisticas del Pancreas.

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

PAAF: Aspiracion por puncion con aguja fina.

TAC: Tomografia Axial Computarizada.

TNEp: Tumor Neuroenddcrino del pancreas.

TNEp-F: Tumor Neuroendécrino del pancreas Funcionante.

TNEp-NF: Tumor Neuroenddcrino del pancreas No Funcionante.

TSSP: Tumor Sdlido Pseudopapilar de Pancreas.

USE: Ultrasonido Endoscopico.

VIP: Péptido Intestinal Vasoactivo.



3.- RESUMEN
“PREVALENCIA DE NEOPLASIAS DE PANCREAS Y SU MANEJO QUIRURGICO?”

RESUMEN:

INTRODUCCION: Durante el periodo comprendido entre 2016-2020 se identificaron 206
casos de neoplasias de pancreas en el hospital, de los cuales fueron incluidos solamente
69 casos con base a los criterios de seleccién, identificando que el 60% de los casos (41)
son del género femenino y 40% (28) del género masculino, con edad promedio de 56 + 17
afios, siendo el ampuloma y el adenocarcinoma de la cabeza del pancreas en el 35% (24
casos) las histologias mayormente reportadas, manifestandose dichas neoplasias
principalmente con dolor abdominal el principal sintoma (73% de los casos), seguido por la
ictericia (57)% y otros signos y sintomas gastrointestinales los principales, utilizando como
principal estudio de imagen diagndstica la TAC abdominal como estudio de eleccion en el
100% de los casos como se sugiere en las recomendaciones internacionales; con tamafio
tumoral entre 1-100mm, siendo mas comun entre los 10-20mm (46%), encontrando que los
procedimientos quirdrgicos mayormente realizados son la duodenopancreatectomia abierta
(32%) ademéas de otras resecciones parciales, de las cuales se identifica una morbilidad
postquirdrgica del 39% teniendo como principal complicacién transoperatoria al choque
hipovolémico (35%), mientras que en el postquirdrgico a nivel local fueron las fistulas
pancreaticas (62%) y a nivel sistémica la infeccion de via urinaria, insuficiencia pancreatica
y neumonia asociada a cuidados de la salud (21%) las causas mas frecuentes, las cuales
coinciden con la tasa de morbilidad reportada por centros de referencia a nivel internacional.
CONCLUSIONES: existe una alta prevalencia de pacientes atendidos por neoplasias de
pancreas en nuestra unidad médica, donde se realizan intervenciones quirdrgicas de alto
grado de complejidad técnica que conllevan tasas elevadas de morbilidad postquirdrgica
reportada entre 20 y 40% a nivel internacional, con lo cual podemos identificar que las
principales complicaciones presentadas y la morbilidad reportada durante este estudio es

similar al de otras unidades de referencia a nivel nacional e internacional.



4.- MARCO TEORICO

ANTECEDENTES HISTORICOS

La primera descripcién se atribuye a Herofilo (325-280 a. C.) quien dié el nombre griego
de péncreas a esta glandula (del griego, pan-todo y kreas-carne) debido a las
observaciones anatémicas en cadaveres humanos en las que no se identificaba cartilago
ni hueso confiriéndole una consistencia relativamente uniforme, luego, Claudio Galeno de
Pérgamo (130-216 d. C.), identificé al pancreas como una glandula cuya funcion principal
pensoé que era proteger los vasos sanguineos que pasaban por detras del mismo. En 1720,
Abraham Vater, profesor de anatomia y boténica, describié lo que posteriormente recibiria
el nombre de ampolla o papila de Vater que consistia en una elevacion de la mucosa de la
segunda porcion duodenal debido a la fusion de los 2 conductos, biliar y pancreético; sin
Santorini aunque ya la habia descrito en 1685 Samuel Collins en humanos y en perros.
Incluso algunos atribuyen a Andreas Vesalius una vaga descripcion de esta zona en 1543.

En 1724 Giovanni Domenico Santorini describié el conducto pancreatico accesorio e
interpretd lo que actualmente se conoce como pancreas divisum. Se atribuye a D. Moyse
la primera descripcion de la histologia del pancreas que publicd en su tesis en 1852, en la
que aparecen dibujadas toscamente las estructuras que representan los acinos
pancreaticos, en 1869, Paul Langerhans publico su tesis “Contribucion a la anatomia
microscopica del pancreas” en la que mediante estudios de tincion y trasiluminacion, se
establecid la estructura de lo que a partir de 1893 se llamaria islotes de Langerhans, células
gue producian una sustancia que influia en el metabolismo de los hidratos de carbono,
dando como nombre de insulina a dicha sustancia hasta 1909 Jean Meyer. Robert Milton
Zollinger y Edwin Homer Ellison describieron en 1955, un tumor productor de gastrina que
denominaron gastrinoma que ocasionaba un sindrome caracterizado por multiples Ulceras
pépticas de curso torpido generadas por la hipersecrecion gastrica estimulada por el exceso
de gastrina denominandose sindrome de Strem- Zollinger-Ellison ya que fue Roar Strgm

quien en 1952 publicé una primera descripcion @,



ANATOMIA DEL PANCREAS

El pancreas es una glandula mixta, teniendo como secrecion externa al jugo pancreatico
gue vierte su contenido en el duodeno a través de los conductos pancreéticos principal (de
Wirsung) y accesorio (de Santorini) y su secrecién interna por medio de la insulina, glucagén
y otras hormonas esenciales en los procesos de digestion. Se trata de un 6rgano blando,
de 12 a 15cm de longitud aproximadamente, 1 a

Vena cava Aorta

Lk 3CM de diametro anteroposterior y de 4 a 8cm de

Portal v. _

R. Kidney — seeen— altura, pesa entre 85 a 100g, constituido el 71% por
R. renal
vessels

agua, 13% de proteinas y entre 3 y 20% por grasa;

B tiene apariencia amarillenta localizado en el
R urotor —4} —— retroperitoneo, adosado a la pared posterior

Fig 1. Relaciones del pancreas (vista prevertebral a nivel de L1-L2, por detras del pancreas
posterior) . . .
se encuentra la fascia de Treitz, que es un espacio

avascular formado por la fusién d elas dos hojas Lhver Samach

de peritoneo, dicho plano quirdrgico permite la

movilizacibn  durante los procedimientos o
pleen

quirdrgicos, que transcurre de forma transversa

Pancreas

—— Phrenocolic
ligament

teniendo un tercio a la derecha y dos tercios

Duodenum

hacia la izquierda. Se relaciona con la

transcavidad de los epiplones por arriba, el Colon -
mesocolon transverso por delante, y el epiplén Mesocolon
. L. L Fig 2: Relaciones del pancreas (vista anterior).
mayor por debajo. Anatomicamente dividido en
5 regiones: cabeza, proceso uncinado, cuello, cuerpo y cola (Fig 1y 2).

El pancreas se relaciona a la derecha co la segunda porcién del duodeno dirigiéndose
hacia la izquierda hasta aproximarse al bazo.

La cabeza del pancreas tiene forma aplanada, enmarcada por el duodeno, con dos
superficies, anterior y posterior las cuales se relacionan con las arcadas
pancreaticoduodenales anterior y posterior respectivamente; tiene relacion intima con el
hilio renal derecho, vena cava inferior, crura diafragmatica derecha y vena gonadal derecha.
23)

El proceso uncinado (una porcion variable en tamafio y forma), es una extension de la
cabeza del pancreas que pasa por debajo y ligeramente a la izquierda de la porcién principal
de la cabeza, transcurre por detras de los vasos mesentéricos superiores y por enfrente de

la aorta y vena cava inferior. Una lamina de tejido conjuntivo denso fija el proceso uncinado



del pancreas a la arteria mesentérica superior y a la aorta. En dicha lamina, conocida como
lamina retroportal, transcurren elementos nerviosos Y linfaticos, el segmento inicial de las
arterias pancreaticoduodenales posterior y la casi totalidad de las laminas nerviosos
procedentes del ganglio semilunar del plexo preadrtico y del plexo mesentérico. Durante la
pancreatectomia cefalica, el cirujano debe prestar especial atencion a esta lamina ya que
por su espesor transcurre la arteria hepatica derecha aberrante rama de la arteria
mesentérica superior.

El cuello se encuentra definido por la localizacién de los vasos mesentéricos superiores
gue trascurren por detras y por la vena porta posterior al pancreas, el cual tiene una longitud
aproximada de 1.5-2cm parcialmente
cubierto por el piloro anteriormente. Sus
relaciones vasculares son extremadamente
importantes, ya que si los vasos se

encuentran comprometidos por cancer de

Uncinate pancreas la reseccion es imposible. La
' arteria gastroduodenal pasa a la derecha
Fig. 3: Anatomia del pancreas del cuello, en la parte posterior se
encuentra la vena porta en su origen, cerca
del borde inferior se encuentra ramas terminales de la vena pancreaticoduodenal inferior y
la vena gastroepiploica derecha (Fig. 3).

El cuerpo se encuentra cubierto en su parte anterior por la capa peritoneal posterior de
la bolsa omental que separa al estbmago del pancreas, también se encuentra atravesado
por el mesocolon transverso el cual se divide en 2 hojas: superior que cubre la superficie
anterior y la inferior que pasa por debajo del pancreas. La arteria célica media emerge por
debajo del pancreas para transcurrir entre las hojas del mesocolon. En la parte posterior
del cuerpo, se encuentra relacionado con la aorta y el origen de la arteria mesentérica
superior y la porcion del plexo celiaco, crura diafragmatica izquierda, vasos renales
izquierdos, rifién izquierdo, glandula suprarrenal izquierda y vena esplénica.

La cola del pancreas es relativamente modvil, la punta se aproxima hasta el hilio
esplénico, y se encuentra contenida dentro del ligamento esplenorrenal junto con la arteria
esplénica; la capa externa de este ligamento es la capa posterior del ligamento
gastroesplénico y corre detras de los vasos gastricos cortos. Comunmente, una rama
caudal surge de la gastroepiploica izquierda o una rama polar esplénica inferior y pasa a la

punta de la cola del pancreas. La anatomia vascular en esta ubicacion es bastante variable



y se debe tener cuidado durante diseccidn para evitar lesiones vasculares inadvertidas,
especialmente durante un abordaje laparoscépico. @

El pancreas se origina de dos primordios ventral y dorsal, los cuales se fusionan para
dar la estructura final de dicha glandula a la sexta semana del desarrollo, este proceso es
de relevancia debido a que el primordio ventral da origen al proceso uncinado y la cabeza
del pancreas mientras que el primordio dorsal es responsable del cuello, cuerpo y cola del
pancreas. Topograficamente, los tumores neuroenddcrinos que derivan del primordio
ventral se localizan en el denominado triangulo del gastrinoma (triangulo de Pessaro) el
cual esta delimitado por el condcuto cistico, la union d ela segunda y tercera porciones del
duodeno y la unién del cuello y cuerpo del pancreas, en dicha regién se localizan el 80%
de los gastrinomas, somatostatinomas y PPomas, mientras que el 80% de los insulinomas
y glucagonomas se localizan en el cuello, cuerpo y cola de pancreas que derivan del
primordio dorsal.

El ampula de Vater es una dilatacion del conducto pancreatobiliar comin adyacente a la
papila y debajo de la unibn e ambos conductos. La extension del conducto pancreatico y
biliar esta separados en la pared duodenal de forma variable al igual que su calibre. El
musculo liso envuelve la ampolla que forma el esfinter del ampula hepatopancreética, que
pertenece al complejo esfinter de Boyden en el area hepatopancreaticoduodenal. El riego
sanguineo de la ampolla de Vater no esta bien definido y puede compartir territorio comun
con el colédoco distal y el conducto pancreatico. El plexo arterial esta dado principalmente
por la parte posterior superior de la arteria pancreaticoduodenal y la arteria retroduodenal
también proporciona pequefias ramas. Las ramas dorsal y ventral son generalmente
equilibradas, pero la dominancia de la rama dorsal o ventral puede ocurrir. El pancreas
recibe su irrigacion del tronco celiaco y la arteria mesentérica superior. Una vez que han
penetrado las arterias en el pancreas, se interconectan a través de una rica red de

anastomosis arteriales que hacen del pancreas un érgano resistente a la isquemia. (Fig. 4)

Hepatic a. Celiac trunk

Gaatickicderial g\ Dorsal pancreatic a.

Common hepatic a.
Gastroduodenal a.
/

Ant. and post. sup. \ \ Spidiica
4 .

. \' bile duct
@
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pancreatic a. Spleen

Transverse e
pancreatic a.~"

Sup. /

mesenteric a.-
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< mesenteric a.
Duodenum Soctierica:

Post
arterial
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pancreaticoduodenal a. ™

Fig. 4 Irrigacion del pancreas (vista anterior y posterior).



La cabeza esta irrigada por las arterias pancreaticoduodenales superior rama de la

arteria gastroduodenal y por las arterias pancreaticoduodenales inferior rama de la arteria

mesentérica  superior. Ambas  arterias
pancreaticoduodenales se dividen en ramas
anteriores y posteriores para anastomosarse y
y

posterior. El cuerpo y la cola del pancreas

formar las arcadas arteriales anterior
estan irrigados por la arteria pancreética dorsal
cuyo origen es variable, pudiendo ser rama de
la arteria esplénica (40%), del tronco celiaco

(22%), de la arteria mesentérica superior

Inferior
pancreatic v

Portal v, Spleers
Anterior and
posterior superior
pancreaticoduodenal v. Leit
\ gastric v

Duoderum—_¢ \\_\ ‘ { J ks
- W

Spi=nic .

Antedor
pancreaticeduodenal ——— /
venous arcade "\ Left
gastrospiploic v.
— Inferior
mesentenc v.

* Superior
mesentsric v.

Anterior and
posterior inferior
pancraaticodiodanal v

Fig 5: Drenaje venoso del pancreas

(14%) o de la arteria hepatica comun (12%). El drenaje venoso del pancreas drena en el

sistema portal a través de la vena esplénica, la vena mesentérica superior, la vena

mesentérica inferior y la propia vena porta. En general, las venas pancreaticas corren

paralela a las arterias (Fig. 5).
En general, el drenaje linfatico del

pancreas es centrifugo hacia los

Splenic hilus . _

ganglios circundantes. Los vasos k z:‘“c S
o , Q o—"
linfaticos del pancreas surgen en una ey W |
red perilobulillar con canales a lo Pyloric TS f;j#/&m

N , ¥ S oo
largo de la superficie de la glandula y SV e® :

[ 0 - - \ nf. pancreatic
en los espacios interlobulillares junto | TR ¥ ™ Sup. mesenteric
Pancreatico- ‘.\ L\ 4 J

con los vasos sanguineos. Cubillay ~ “*™ \ ¥4 Rortic

col. dividi6 los ganglios linfaticos

peripancreaticos en cinco grupos

principales con subgrupos: (I)

- -Q
e 9 Root of mesentery

Fig. 6: Drenaje linfatico del pancreas

Superior: cabeza superior, cuerpo superior, y gastrico; (Il) Inferior: cabeza inferior y cuerpo

inferior; (Ill) Anterior: pancreaticoduodenal anterior, pilérico y mesentérico; (IV) Posterior:

pancreaticoduodenal posterior y CBD; y (V) esplénico: ganglios linfaticos en el hilio del bazo

y en la cola del pancreas. (Fig. 6). ¢
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NEOPLASIAS DEL PANCREAS

NEOPLASIAS QUISTICAS

Las lesiones quisticas del pancreas se presentan como una lesién bien definida que
contiene liquido localizada en el pancreas, con dilataciones del conducto pancreético
principal o de sus ramas, comprenden una amplia variedad de entidades patoldgicas las
cuales tienen diferente potencial de malignidad, descritas histolégicamente por primera vez
en 1978 por Campagno y Oerdel, su incidencia se incrementa con la edad, diagnosticadas
frecuentemente como lesiones incidentales dependiendo del método de imagen utilizado,
presentandose en 2.6% en TAC, 13.5% en RMN y 44.7% en CPRM. En 2008, Laffan y
colaboradores reportaron la incidencia de lesiones quisticas asintoméaticas en 2.6%
identificadas mediante estudios de imagen, llegando hasta un 30% en centros
especializados donde se realizan resecciones pancreéticas y encontrandose hasta en 25%
de las autopsias. Este incremento en la incidencia puede atribuirse a varias razones como
el aumento de la longevidad y la calidad de vida de los pacientes, la mejor resolucién de las
técnicas diagnésticas de imagen o el mejor conocimiento por radiologos, clinicos y
patélogos de este tipo de lesiones. Las lesiones quisticas mas comunes son los
pseudoquistes inflamatorios (90%), que son colecciones de secreciones pancreaticas
rodeadas por una pared fibrosa sin revestimiento epitelial secundarios a pancreatitis aguda
o cronica y salvo complicacién o sintomas, no suelen requerir tratamiento quirdrgico; otras
neoplasias incluidas en este espectro incluye quistes linfoepiteliales que tienen un
comportamiento benigno y son raros, los quistes congénitos (principalmente asociados a
enfermedades genéticas con fibrosis quistica, enfermedad poliquistica y enfermedad de
Von Hippel-Lindau), el otro 10% del total lo representan las neoplasias quisticas del
pancreas, que incluyen el cistadenoma seroso, neoplasia quistica mucinosa, neoplasia
intraductal papilar mucinosa, tumor sélido seudopapilar, tumor neuroenddcrino quistico,
cistadenocarcinoma acinar, Teratoma quistico, coriocarcinoma quistico, neoplasias
angiomatosas (angioma, linfangioma, hemangiendotelioma), los cuales son mas frecuentes

en mujeres jovenes y representan el 1% de los tumores pancreéticos (Tabla 1). ¢
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Pseudoquiste pancreatico 0%

Quiste pancreético simple 0%

LESIONES  Quiste linfoepitelial 0%

QUISTICAS NO  Quistes parasitarios (taenia solium, cisticercosis, 0%
NEOPLASICAS = amebianos, echinococcus)

Quistes de retencion (pancreatitis crénica, ascaris, 0%

clonorchis sinensis)

Quistes congénitos 0%

Cistoadenoma seroso <1%
NEOPLASIAS Neoplasia quistica mucinosa 10-17%
QUISTICAS  Neoplasia papilar intraductal mucinoso 12-68%
Tumor solido pseudopapilar 8-20%
Tumor quistico neuroenddcrino 6-31%

Tabla 1: Clasificacion de lesiones quisticas del pancreas y potencial de malignidad.

Debido al potencial maligno de las neoplasias quisticas del pancreas (NQP), es
importante clasificar estas lesiones para determinar el manejo y seguimiento que debe
llevarse en cada caso, teniendo en cuenta edad, género, presencia de sintomas,
localizacién en el pancreas asi como el reporte histopatolégico obtenido mediante biopsia
por ultrasonido endoscopico.

La tabla 2 presenta la clasificacion histolégica de los quistes pancreéticos de la
Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), que también incluye neoplasias soélidas

pseudopapilares.®
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Tabla 2 Clasificacion histologica revisada de la OMS de las neoplasias quisticas
pancreaticas

Clase Grupo Subgrupos Tipo
a adenoma micro
. quistico seroso
Meoplasia 1 Cistadenoma seroso Benigno
quistica serosa b adenoma
(MNas) oligoguistico seroso
2 Cistoadenocarcinoma seroso Maligno
1 Cistoadenoma mucinoso Benigno

Meoplasia a “Bajo grado Lirmite
eoplasi
quistica 2 Meoplasia quistica mucinosa

b Alto grado* Carcinoma in

mucinosa situr
(MM . -
3 Cistoadenocarcinoma a MNoinvasivo ’
. Maligno
mucinoso Invasivo
Meoplasia a Bajo grado Lirmite
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) b Inwvasivo
Mucinoso
Tumor 1 Tumor pseudopapilar sdlido Limite
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* Se recomendd una clasificacién de dos miveles, comparando el bajo v el alto grado, para reemplazar la
clasificacidn anterior de tres niveles gque incluia la neoplasia intraepitelial pancredatica (PaniMN), NPIM y NOM. Las
categorias anteriores de PaniN-2 v de displasia de grado intermedio MPIM/MNCM ahora deben clasificarse como
de bajo grado. El término “alto grado™ debe reservarse salo para el extremo superior del espectro, es decir, la
displasia mas avanzada. La displasia de alto grado a weces se denomina “carcimoma in sftu™ [2]. Fuentes: [3,10—
13].

CISTADENOMA SEROSO

El cistadenoma seroso representa la neoplasia quistica del pancreas mas frecuente
(30%), de comportamiento benigno, también llamado adenoma microquistico, se presenta
predominantemente a mujeres entre la sexta y la séptima década de la vida, su localizacion
mas frecuente en cuerpo y cola de pancreas (60%), generalmente cursa de forma
asintomatica. Morfolégicamente, se han descrito tres variantes. La mas frecuente (60-70%)
se presenta como una lesién polilobulada, formada por multiples quistes de menos de 2cm
(microquistes), que le dan una apariencia tipica “en panal de abejas”. Estos microquistes
estan separados por septos de tejido conectivo fibroso que irradian desde el centro en forma
de estrella; pueden calcificarse en alrededor de un 20% de casos, y presentan una imagen

radiol6gica patognomanica “en estrella” (Fig. 7).
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Fig. 7. Tomografia computarizada abdominal que muestra una imagen tipica “en estrella”, microquistes

y calcificaciones centrales de un cistadenoma seroso en cabeza de pancreas.

La variante oligoquistica o macroquistica (quistes > 2cm), que representa menos del
10% de casos, puede ser indiferenciable radiolégicamente de las lesiones mucinosas,
aunque se localiza més frecuentemente en la cabeza del pancreas y afecta por igual a
varones y mujeres. La tercera variante, mas rara, se asocia a la enfermedad de von Hippel-
Lindau y afecta de forma difusa a toda la glandula. En ninglin caso la lesibn comunica con
el conducto pancreatico. Histolégicamente, se caracterizan por tener una sola capa de
células cuboidales, ricas en glucégeno PAS+, con nucleo redondo y citoplasma claro y sin
atipias celulares, estroma fibrosa muy vascularizada y ocasionalmente calcificada, el liquido
en su interior es seroso, con antigeno carcinoembrionario (ACE) menor de 5ng/ml, CA 19-
9 menor de 37UIL, sin contenido mucinoso. Se sospecha que se originan a partir de células

centroacinares pancredticas, y no a partir del epitelio ductal, lo que explicaria la negatividad

en las tinciones especificas para mucina, cromogranina, péptidos neuroendécrinos y ACE
(Fig. 8).

Fig 8. Fotomicrografia de una neoplasia
quistica serosa tipica de pancreas que
muestra los hallazgos caracteristicos: capa
Unica de epitelio cuboidal delinenado
microquistes dentro de la lesién nucleo

Clinicamente la mayoria es asintomatica, en algunos casos presentan dolor abdominal
como sintoma mas comun, pérdida de peso, tumor abdominal, plenitud, nauseas, vomitos,

pancreatitis e ictericia.
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El diagndstico se realiza principalmente mediante tomografia helicoidal abdominal o
mediante la colangiografia por resonancia magnética (CRM), ya que ayudan a diferenciar
éstos de las neoplasias mucinosas, aunque todo depende del tamafio de los quistes y la
cantidad de estroma, se identifica en el 20% la apariencia clasica de panal de abejas con
cicatriz estrellada central calcificada y la ausencia de datos de dilatacion del conducto
pancreatico, invasion vascular o linfatica o metastasis hepatica ayudan al diagnostico.

Cuando los quistes son muy pequefios y hay mucho estroma, pueden confundirse con
tumores sélidos, por lo que en estos casos el ultrasonido endoscopico combinado con la
aspiracion por puncién con aguja fina (PAAF) permite determinar la citologia y marcadores
tumorales. Al tratarse de una lesidon benigna, deberia resecarse en caso de que sea
sintomatica 0 no se pueda establecer preoperatoriamente el diagnéstico diferencial con
otras neoplasias quisticas del pancreas. Sin embargo, se han descrito algunos casos de
cistadenocarcinomas serosos, por lo que algunos autores aconsejan la reseccién en
lesiones de gran tamafio, para descartar malignidad. Tseng et al detectan crecimiento
tumoral durante el seguimiento de los pacientes diagnosticados de cistoadenoma seroso.
Este crecimiento es mas acentuado en las lesiones > 4cm (alrededor de 2cm/afio) que en
las pequefias (0,12cm/afio), por lo que proponen la reseccidn en los pacientes
asintomaticos con tumores > 4cm, basados en que el mayor crecimiento en éstos conlleva
un mayor riesgo de que a corto plazo se presenten sintomas y se requiera una cirugia cada
vez mas extensa. Al tratarse de una neoplasia benigna, se recomienda manejo conservador
con seguimiento mediante estudios de imagen cada 6 meses durante 2 afios y
posteriormente de forma anual, las indicaciones para manejo quirdrgico son: diagndstico
incierto, rapido crecimiento, tumor mayor de 4cm y sintomatico, teniendo como opciones
quirudrgicas la pancreatectomia distal con preservacion del bazo, pancreatoduodenectomia,

enucleacién o pancreatectomia central dependiendo de la localizacién de la lesion.

NEOPLASIA QUISTICA MUCINOSA

Representa un 10-45% de las neoplasias quisticas del pancreas, afectan mayormente a
mujeres de 50 afos, se localizan principalmente en cuerpo y cola en un 97% de los casos
y raramente comunican con el ducto pancreético (6,8%); se trata de una lesién redondeada
macroquistica, formada por quistes > 2cm rellenos de mucina y con septos en su interior
(fig. 9), frecuentemente multilocular, sin presentar mas de 6 quistes y sin comunicacion con

el conducto pancreatico; puede presentarse como Unico macroquiste con proyecciones
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papilares y calcificaciones periféricas en “cascara de huevo”, muy especificas y altamente

sugestivas de malignidad.

Fig. 9. Tomografia computarizada abdominal que
muestra lesidn macroquistica, con septos en su
interior, localizada en cabeza pancreatica,
correspondiente a un cistadenoma mucinoso.

La neoplasia quistica mucinosa engloba un espectro de lesiones que van desde lesiones
benignas y lesiones con displasia epitelial hasta lesiones que se consideran carcinomas, se
presenta como lesiébn de pared gruesa con quistes uniloculares, epitelio columnar alto
productor de mucina, con estroma ovarica subyacente al epitelio que parece una capa
densa de células en huso, citoplasma uniforme con nucleos elongados (Fig. 10)
dependiendo del grado de atipia se clasifican como: cistadenomas mucinosos, tumores
quisticos mucinosos (borderline), lesiones in situ (displasia de alto grado) o

cistadenocarcinomas mucinosos invasivos.

Fig. 10 Neoplasia quistica mucinosa de pancreas,
se identifica epitelio columnar uniforme asociado
a estroma tipo ovéarico denso subyacente.

Investigadores de la Clinica Mayo propusieron una clasificacion en tres subgrupos, que
se considera relevante para el tratamiento y el prondstico de estas lesiones:
*Cistadenoma mucinoso (alrededor del 65%): contiene una sola capa de células
columnares mucinosas sin atipias; es una lesién benigna que se cura con la reseccion.
*Neoplasia quistica mucinosa proliferativa no invasiva (30%): estd compuesta por varios
grados de atipia, displasia, incluso carcinoma in situ, pero sin componente invasivo; puede

considerarse una lesion curada tras la reseccion completa.
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*Cistadenocarcinoma mucinoso (5%): con caracteristicas comunes a los otros subgrupos,
ademas presenta invasion del estroma subyacente, por lo que se considera un
adenocarcinoma invasivo con un comportamiento agresivo similar al del carcinoma ductal
de pancreas.

Los principales sintomas que se presentan son dolor abdominal o disconfort en el 70%
de los casos o0 presentarse como un cuadro de pancreatitis aguda en 9-13%, su principal
forma de diagnéstico es mediante estudios de imagen TAC abdominal, resonancia
magnética o ultrasonido endoscépico, donde se identifica un tumor con quistes grandes y
septados, con proyecciones papilares hacia las cavidades quisticas y en algunos casos
pueden identificarse calcificaciones, las cuales son datos altamente sugestivos de
malignidad. El analisis del liqguido aspirado muestra niveles elevados de ACE (>800ng/ml
tiene sensibilidad de 48% y especificidad de 98%) y bajas concentraciones de amilasa; la
presencia de mutaciones de K-ras es altamente especifica, lo cual puede ayudar en casos
donde los niveles de ACE no sean determinantes. Aunque el diagndstico preoperatorio de
malignidad no puede establecerse con seguridad, algunos autores han demostrado que el
tamafio es un predictor de malignidad. Allen et al proponen un seguimiento radiolégico de
los pacientes asintomaticos con lesiones < 3cm sin componente sélido, ya que argumentan
que el riesgo de malignidad de éstas es aproximadamente el mismo que el de mortalidad
tras la reseccién (3%). Este aspecto es importante, ya que en pacientes con elevada
comorbilidad o corta expectativa de vida podria aconsejarse una actitud conservadora; en
caso de presentar lesion mayor de 3cm, sintomaticos, o con presencia de componentes
nodulares o papilares, el tratamiento de eleccion es la reseccién quirtrgica, debido al
potencial maligno, intentando una cirugia conservadora como la enucleacién como eleccion
en las neoplasias quisticas benignas pequefias, localizadas en cabeza o proceso uncinado;
reseccion del proceso uncinado y la pancreatectomia medial como alternativas para las
localizadas en el proceso uncinado y cuello de pancreas respectivamente. Para las lesiones
localizadas en la cabeza del pancreas, de gran tamafio o en contacto con el ducto
pancreatico, la duodenopancreatectomia cefélica o la reseccién cefélica con preservacion
duodenal son las técnicas de eleccion. En el caso de las lesiones de cuerpo o cola, las
pancreatectomias corporocaudal o distal con preservacion del bazo son las indicadas. En
caso de lesion maligna, la resecciéon debe ser radical con linfadenectomia asociada vy, si es
necesario, con reseccion de estructuras u 6rganos adyacentes (vena porta incluida) para
conseguir una RO. Si hay metastasis hepaticas resecables, puede plantearse su reseccion,

aunque es discutible el beneficio a largo plazo. No se ha evidenciado la utilidad de
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linfadenectomia, el uso de quimioterapia o radioterapia en casos invasivos. Se recomienda
seguimiento radiol6gico cada 6 meses durante 2 afios y posteriormente de forma anual en

los casos de reseccién de neoplasias invasivas. ¢19

NEOPLASIA INTRADUCTAL PAPILAR MUCINOSA (NIPM)

Es una neoplasia caracterizada por una proliferacion de células neoplasicas mucinosas
gue forman papilas y causan dilatacion del sistema ductal principal o sus ramas. Estas
lesiones displasicas con frecuencia son difusas y se asocian a una abundante produccion
de moco que puede incluso extruirse por la papila de Vater. Afecta con mayor frecuencia a
varones entre 60 y 70 afios, quienes pueden presentar sintomas de pancreatitis cronica o
pancreatitis aguda recidivante, sin factores predisponentes, atribuibles a la obstruccion del
conducto pancreatico por moco; estan ausentes en un 10-20% de los casos incidentales;
se localizan principalmente en la cabeza y proceso uncinado, aunque puede afectar
difusamente a toda la glandula. La cantidad de moco y la obstruccién proximal condicionan
el grado de ectasia y la localizacion; sin embargo, la variante difusa esta causada por la
ocupacién completa del conducto pancreatico por células epiteliales papilares.
Histolégicamente puede presentar todo un espectro de displasias, incluso dentro de un
mismo tumor: adenoma (displasia leve), borderline (displasia moderada) o maligno
(carcinoma invasivo o no). Como en el adenocarcinoma ductal de pancreas, se han
detectado mutaciones en el oncogén K-ras en un 80% de los casos. También se han
descrito asociaciones de la NIPM con algunos sindromes hereditarios y familiares como el
Peutz-Jeghers y la poliposis familiar adenomatosa, asi como otras neoplasias malignas
extrapancreéticas como el carcinoma colorrectal o gastrico.

Los hallazgos caracteristicos incluyen:
epitelio columnar alto con marcada produccién
de mucina y transformacion quistica tanto en el
conducto pancreatico principal o en sus ramas.
Morfolégicamente se distinguen 4 variantes:
ectasia difusa del ducto principal, ectasia
segmentaria del ducto principal, ectasia ductal de
ramas secundarias localizada

predominantemente en cabeza de pancreas o

uncinado y quistes comunicados con el ducto “Fig. 11. Colangiorresonancia magnética

gue muestra una NIPM de ramas

pancreatico de forma unifocal o multifocal (Fig.11) ocundarias. con afeccion difusa de toda
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Con base en los estudios de imagen y la histologia, se pueden clasificar en tres subtipos
segun la afeccién sea: a) del ducto principal, difusa 0 segmentaria; b) de ramas secundarias,
macroquistica 0 microquistica, y c) de tipo mixto, tanto de ducto principal como de ramas
secundarias (Figs. 12-14).

Fig. 12. Tomografia computarizada Fig. 13 Tomografia computarizada
abdominal que muestra NIPM de rama abdominal que muestra dilatacion difusa
secundaria. Tipica imagen “en racimo de del ducto pancreatico e indica NIPM de
uva” a nivel de proceso uncinado. rama principal.

Fig. 14. Colangiorresonancia magnética que
muestra dilatacién difusa del ducto pancreatico y
de ramas secundarias e indica NIPM de tipo mixto.

La diferenciacion entre los tres tipos de afeccion es crucial en cuanto al pronéstico. El
subtipo ducto principal tiene una prevalencia de cancer entre un 57 y un 92%, en el subtipo
ramas secundarias la prevalencia va del 6 al 46%. El diagndstico diferencial entre ambas
variantes morfolégicas debe establecerse en el preoperatorio, por lo que deben definirse
unos parametros radioldgicos caracteristicos de cada tipo. El tipo ducto principal se define
como la dilatacion del ducto principal > 5mm. El tipo rama secundaria, como una o varias
lesiones caracteristicas de NIPM y conexion radiolégica identificable con el ducto principal.
El tipo mixto se define cuando se presentan caracteristicas radiolégicas de ambos tipos,

principal y secundaria.
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Las guias internacionales de consenso sobre el manejo de NPIM han sido publicadas
en 2006 (Sendai) y revisadas en 2012 (Fukuoka). A pesar que la evidencia histologica es
deficiente, se considera que la NIPM tipo Il representa la mayoria de los quistes
pancreaticos teniendo una prevalencia de alrededor del 2% al 3% en individuos sanos,
asintomaticos que han sido objeto de TC o RM del abdomen. Existen algunos cambios en
las pautas de Fukuoka en la indicacion para la reseccion de NPIM tipo Il. Aunque las guias
de Sendai sugieren la reseccion con al menos uno de los cinco criterios de sospecha de
malignidad ("criterios de Sendai") Tabla 1, la adecuacion del criterio de tamafio fue el tema
mas controvertido, ya que sélo del 13 al 22 por ciento de los quistes resecados mayor de 3
cm sin nédulos murales fueron malignos. Para evitar la intervencion quirdrgica innecesaria
las guias de Fukuoka cambiaron el criterio de tamafio de los Estigmas de alto riesgo a una
categoria de Caracteristicas preocupantes. Tabla 1 por consiguiente cambiaron las
sugerencias de que NPIM tipo Il habia que operar. El intervalo éptimo y método de
diagndstico de la vigilancia de la NPIM tipo Il todavia no se han determinado con exactitud.
La TC y la RMN son usualmente los métodos diagndsticos y de seguimiento, se realizan
alternativamente cada seis meses, pero la idoneidad de esta estrategia es poco clara. Las
guias de Fukuoka sugieren que el intervalo de vigilancia puede alargarse después de dos
afios cuando no existen cambios morfoldgicos; Sin embargo la vigilancia cada seis meses
también se recomienda para el diagnostico precoz de la ACDP. La Eco endoscopia es mas
sensible para observar un ACDP temprano, asi como pequefios cambios malignos en la
NPIM tipo Il, aunque esta técnica es mas invasiva, mas cara y mas examinador
dependiente. La Sociedad Japonesa de Pancreas esta llevando a cabo un estudio
prospectivo de vigilancia a gran escala para dilucidar el intervalo éptimo y la modalidad de
vigilancia de la NPIM tipo Il sin informes ain. Como recomendacion de tratamiento y

seguimiento de las NPIM Il quedan expuestas en las tablas 3 y 4.
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Guias de Sendai (2006) y Fokuoka (2012)
para tratamiento de NIPM 11

Guias de Fukuoka 2012

Sendai 2006 Estigmas de alto riesgo Estigmas Preocupantes
Quiste sintomdatico < 3cm - ctericia obstructiva - Quiste > 3cm

Quiste asintomatico > 3cm * Componente sélido con realce = Pared engrosada con realce
Ducto principal > 6mm . Ducto principal mayor 10mm = Ducto 5-9mm

Noédulo mura

Nédulo mural sin realce
Cambio abrupto del calibre
del ducto principal con
atrofia pancreatica

Sendaii 2006 y estigmas de alto riesgo

La reseccidén pancredtica debe ser considerada si la condicién clinica lo amerita

Estigmas preocupantes
Una eco endoscopia deberia considerarse para mayor investigacion. Si existe néddulo mural, afectaciéon
del ducto principal, citologia sospechosa o positiva de malignidad la reseccién debe ser considerada

NPIM Il sin estigamas de alto riesgo - ni estigmas
preocupantes o Sendai 2006

Cual es tamano del quiste?

] Menor de 1 cm I [ De 1-2cm l

+ TC/RMN * TC/RMN annual * ECO endoscopia Seguimiento
* en 2-3afios x 2 afios 3-6m estrecho
* Sin cambios * Sin cambios TC/RMN alternando
alargar el Alargar intervalo. 3-6m
intervalos * Considerar cirugia Considerar cirugia
en pts jovenesy en pts jovenes y
aptos debido al aptos debido al
prolongado prolongado
seguimiento seguimiento

No esta establecido el tiempo de progresién, aunque se ha observado un intervalo de 5
afos entre el adenoma y la transformacion a carcinoma invasivo, se ha observado que el
riesgo de malignidad aumenta con la edad avanzada, la presencia de sintomas, la afeccion
del ducto principal, la dilatacion de éste > 10mm, la presencia de n6dulos murales, y para
las ramas secundarias el tamafio > 3 cm; sin embargo, también existe riesgo de malignidad
en ausencia de sintomas, y el riesgo de recidiva tras reseccion en caso de carcinoma
invasivo es mucho mayor (46%) que el observado tras reseccion de enfermedad no invasiva
(1,3%) por lo cual se plantean dos cuestiones cruciales, quién requiere manejo quirdrgico y
como debe ser el seguimiento para considerarlo seguro. Muchos estudios han intentado
diagnosticar preoperatoriamente los criterios predictivos de malignidad en la NIPM. En
estudios recientes, se proponen determinar qué parametros radiolégicos y citopatolégicos
pueden ser predictivos de malignidad. En los pacientes con NIPM de ducto principal, el
anico factor predictivo de mal prondstico fue la citologia con atipias. Dada la frecuencia de
malignidad en las NIPM de rama principal y mixta, se aconseja la reseccion quirurgica para

todos los pacientes candidatos con una expectativa de vida razonable y sin enfermedad de
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base. En cambio, en la NIPM de ramas secundarias, la indicacion de cirugia en estos la
presencia de nddulos murales y la citologia con atipias son signos de mal prondstico en los
pacientes afectos de NIPM de rama secundaria, en quienes se aconseja la reseccion
quirurgica, sin embargo no existen recomendaciones firmes en cuanto al manejo de los
pacientes con el subtipo rama secundaria, aunque probablemente lo mas adecuado sea
una combinacion entre observacion y reseccion, teniendo en cuenta factores como la
presencia de sintomas, el tamafio y la distribucion de los quistes y la edad y la enfermedad
de base del paciente. La Asociacion Internacional de Pancreatologia recomienda una
periodicidad de seguimiento en funcion del tamafio de la lesion: anualmente en lesiones <
10mm, cada 6-12 meses en lesiones de 10-20mm, y cada 3-6 meses en lesiones > 20mm.
En cuanto al tipo y la extension de la reseccién, también hay controversia. En todo caso,
siempre deben estar condicionados por el andlisis intraoperatorio de los margenes de
reseccion. La pancreatectomia total para asegurar la reseccién completa del tumor presenta
una elevada morbimortalidad y no deberia indicarse salvo en caso de que los margenes de
reseccion resulten positivos para malignidad. Si la biopsia intraoperatoria revela displasia
pero no malignidad, la mayoria prefiere dejar displasia en el remanente, ya que el riesgo de
recidiva parece menor que el riesgo de efectuar una pancreatectomia total. ElI seguimiento
mediante TC o CRM y con periodicidad anual de estos pacientes debe efectuarse en todos
los sometidos a pancreatectomia parcial. El pronéstico de los pacientes tras la reseccion es
significativamente mejor en el grupo de pacientes con NIPM no invasiva (100% de
supervivencia a los 5 afios) que en el grupo con NIPM invasiva (46%). Los objetivos
fundamentales de la reseccion quirdrgica en la NIPM son curar los sintomas, si los hay, y
prevenir la diseminacion de la enfermedad maligna o la transicion a forma invasiva. La
reseccion estd recomendada en todos los pacientes con un riesgo de complicaciones

perioperatorias aceptable, especialmente en el subtipo del conducto principal. ¢11?

TUMOR SOLIDO SEUDOPAPILAR DE PANCREAS (TSSP)

Es una entidad poco frecuente, entre el 0,1 y el 2,7% de los tumores primarios de
pancreas, se caracteriza por afectar a mujeres jovenes en la segunda década de la vida,
con una media de edad de 25 afnos. La localizacion en el pancreas es variable, aunque en
cuerpo y cola es mas frecuente (64%). La patogenia es todavia desconocida, aunque la alta
prevalencia en mujeres indica una posible influencia hormonal. La forma de presentacion
clinica mas frecuente es las molestias abdominales asociadas a una masa palpable,

aunque también puede ser asintomatico. Histolégicamente, muestra areas solidas con
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células epiteliales uniformes, poligonales, separadas por finos capilares, el estroma
perivascular puede presentar esclerosis central, con lo que se reduce la permeabilidad de
los vasos y se origina necrosis (areas quisticas); las pseudopapilas aparecen cuando varias
células tumorales con nucleo orientado en direccién opuesta al capilar rodean un vaso
central. Las mitosis y las atipias son raras. En el andlisis inmunohistoquimico las células
neoplasicas expresan vimentina, CD10 y CD56. Algunos casos expresan positividad focal
para alfa-1-antitripsina, alfa-1-antiquimiotripsina, enolasa neuroespecifica y sinaptofisina.
La tincion inmunohistoquimica resulta negativa para cromogranina, insulina y glucagén. Se
trata de un tumor solido en el que se produce una esclerosis a lo largo de su eje vascular y
causa isquemia, sangrado y aparicién de zonas quisticas intratumorales. Esta evolucion
histologica se corresponde con la imagen radiol6gica caracteristica de la TC helicoidal: una
gran masa hipodensa, encapsulada que tras la administracion de contraste, muestra una
captacion fina de contraste periférico en fase arterial y captacion tenue difusa en fases
venosa y de equilibrio. Puede presentar aspecto solido, quistico o heterogéneo y

calcificaciones (Fig. 15).

Fig. 15: Tomografia computarizada abdominal
gue muestra lesion con componente sélido y
quistico y  mdltiples calcificaciones,
correspondiente a tumor solido

pseudopapilar en cuerpo y cola de pancreas.

La imagen de la resonancia
magnética  muestra una  masa
hipointensa en T1 con focos
hiperintensos correspondiente a zonas
hemorrégicas. En T2 la lesion es hiperintensa. Un enfoque multimodal, especialmente con
la resonancia magnética, puede indicar el diagndstico sin necesidad de biopsia. Dado que
morfolégicamente puede mostrar muchas similitudes con los tumores neuroendocrinos,
éste es el principal diagnostico diferencial que se plantea. Suelen presentar un
comportamiento benigno, si bien en un 15% de los casos se desarrollan metastasis, por lo
que deben considerarse Dborderline. Se han barajado diferentes criterios
anatomopatologicos para predecir el comportamiento de estos tumores, pero el mas
destacado es la invasion perineural. La malignidad se determina por la invasion vascular,
nerviosa, linfatica o metéstasis, y en estos casos se define como carcinoma sélido

pseudopapilar. El tratamiento debe ser la reseccion radical, incluso en presencia de
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metastasis o recidiva, siempre que éstas sean resecables. El prondstico de estos pacientes
es muy bueno, con un 95% de curacion completa tras reseccion.

En la siguiente tabla 5 se resumen las principales caracteristicas de las neoplasias
quisticas del pancreas.

Factores Seudoquiste Neoplasia Neoplasia Cistadenoma Tumor
quistica intraductal SEroso sdlido
mucinosa papilar mucinosa seudopapilar
Sexo Vardn Mujer Varon Mujer Mujer
Edad (anos) <50 > 55 > 65 >60 <30
Presentacion clinica  Pancreatitis aguda/  Incidental; dolor/ Incidental; dolor/masa; Incidental Incidental; masa
y antecedentes cronica masa; pancrealiis  pancreatitis
aguda recurrente
Localizacién Indistinta Cuerpolcola Cabeza Cuerpolcola Cuerpolcola
Caracleristicas Quiste tinico con Unilocular, Dilatacion wirsun Microquistico. Sélido { quistico,
morfologicas cambios macroquistico, (ducto principaﬁ. Calcificacion central ~ calcificacion
compatibles con con sepios. Racimo de uvas “en estrella”. y sangrado
pancreatitis Componente sélido,  (rama secundaria).  Oligoquistico
aguda/cronica calcificaciones Componente solido
eriféricas en (malignidad)
‘cdscara hueveo”
(malignidad)
Caracteristicas del 1 amilasas; | amilasas; 1 amilasas; | amilasas; | amilasas;
liquido intraquistico | viscosidad; t viscosidad; t viscosidad; | viscosidad; hemorragico;
mucina (-) mucina (+) mucina (+) mucina (-) mucina (-
Citologia Células inflamatorias ~ Células columnares ~ Células columnares ~ Células cuboidales  Papilas ramificadas
con atipia variable  con atipia variable ricas en glucdgeno  con estroma mixoide
CEA intraquistico | 1 >192 ng/m® 1> 192 ng/ml® | <5 ng/mP l
Potencial maligno ~ No Si Si No® Si

CEA: antigeno carcinoembrionario®.
#84% da especificidad. ]
*Fl cistadznocarcinoma saroso es excepeional.

Tabla 5: Factores diferenciales de las neoplasias quisticas del pancreas

La eficacia diagnéstica de los estudios de imagen no es muy alta cuando se trata de
diferenciar entre los distintos tipos de lesiones quisticas pancreaticas, sobre todo en las
fases iniciales incidentales, por lo cual es importante establecer un algoritmo diagnéstico
terapéutico en la unidad para un mejor abordaje de esta patologia. La figura 16 muestra un
algoritmo diagnéstico y terapéutico, teniendo en cuenta distintos factores: sintomas, edad

y riesgo quirurgico del paciente, asi como tamafio, localizacién y tipo de lesion.
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| Neoplasia quistica pancredtica |
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Sintomas }_{ No }_l
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4 Atipias?
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Fig 16: Algoritmo diagnostico y terapéutico de las neoplasias quisticas del pancreas.

La TC helicoidal es la primera técnica diagndstica que debe solicitarse ante la sospecha
de una lesion quistica pancreatica, por dos razones: la primera, que serd suficiente en
algunas lesiones con caracteristicas patognomaénicas o contexto clinico determinante, y la
segunda, que determina la extension de la enfermedad y puede ser Util para escoger el tipo
de tratamiento. La resonancia magnética es la siguiente exploracién a solicitar en caso de
duda diagndstica tras la TC, ya que es mas eficaz para diferenciar la NIPM de las demas
lesiones quisticas, asi como para detectar la comunicacion ductal. Su utilidad esta
demostrada en la deteccion de comunicacion de la lesion con el ducto principal (NIPM,
seudoquiste), evaluacién de su arquitectura y de la extension de la NIPM y la presencia de
nodulos murales, de forma mas sensible y sin el riesgo de las complicaciones que comporta
la CPRE. La finalidad de la CPRE es la visualizaciéon de la papila, la pancreatografia y la
pancreatoscopia. Aunque la visualizacion de la extrusion de moco por la papila es
patognomonica, soélo se presenta en un 20-50% de los pacientes y suele ser mas frecuente
en enfermedad maligna. Los hallazgos de la pancreatografia suelen ser inespecificos, asi
como las muestras de tejido (moco, citologia, biopsias) obtenidas mediante CPRE. La
combinacién de pancreatoscopia y ultrasonografia intraductal en la NIPM parece ser muy
eficaz en la deteccion de malignidad®. El papel de la ecoendoscopia es mejorar la
visualizacién del quiste y las paredes del ducto pancreético, en busca de septos,
componentes soélidos o nédulos murales, asi como dirigir la PAAF. Algunos estudios han

demostrado su eficacia en la diferenciacion del pseudoquiste respecto a las NQP y en el
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diagndstico diferencial entre neoplasias serosas y mucinosas; sin embargo, no parece (util
en la prediccién de malignidad de la NIPM®®,

La mejor aportacion de la ecoendoscopia parece ser la derivada de la PAAF. La
obtencion de muestras para citologia, determinaciones bioquimicas (amilasas) y de
marcadores tumorales (CEA, CA19-9), asi como el analisis del ADN, pueden ayudar en el
diagnostico de las lesiones dudosas tras las otras exploraciones. El diagnostico diferencial
mediante estas determinaciones se muestra en la tabla 3.

En un estudio prospectivo multicéntrico, Brugge et al® demostraron que la eficacia en la
diferenciacion entre lesiones mucinosas y no mucinosas fue significativamente mejor
mediante la determinacién de la concentracion intraquistica de CEA (eficacia del 79% con
un cut-off > 192ng/ml) que con la descripcién morfoldgica (51%) o la citologia (59%).

A la hora de indicar la ecoendoscopia, no hay que despreciar la incidencia de
complicaciones tras la PAAF (1,6%)°; aunque poco frecuentes y generalmente no graves,
se han descrito casos de pancreatitis aguda, infeccion y hemorragia intraquistica®. Por lo
tanto, cuando la imagen obtenida por la ecoendoscopia no ofrece dudas, no es aconsejable
agregar una PAAF. El andlisis del liquido intraquistico esta indicado solamente: a)en el
diagndstico diferencial entre seudoquiste y NQP; b)cuando se necesita un diagnéstico firme
para optar por la observacion del paciente, y c) en pacientes con alto riesgo quirdrgico,
cuando se quiera confirmar la naturaleza mucinosa o maligna de la lesién antes de proceder

al tratamiento quirargico (216

NEOPLASIAS ENDOCRINAS DEL PANCREAS

Los tumores neuroenddcrinos del pancreas (TNEp) son un grupo heterogéneo de
neoplasias que se originan de células epiteliales multipotenciales situadas en los ductos
pancreaticos, emparentadas con las que dan lugar al primordio pancreatico que, como es
bien conocido, tiene un origen comun para sus dos componentes exdocrino y endocrino con
una gran complejidad bioquimica y biolégica, y con morfologia, comportamiento y
pronéstico muy diferentes. Representan el 1-3 % de las neoplasias pancreaticas, aunque
su prevalencia en estudios de necropsias oscila entre el 0,5y el 10 %. En las ultimas
décadas se ha observado un incremento del diagndstico de TNEp pequefios e incidentales,
debido principalmente a la mejoria de las técnicas de imagen y al mejor conocimiento de
estos tumores. La mayoria de los TNEp ocurren de forma esporadica, algunos se asocian
con sindromes genéticos como la neoplasia endocrina mdultiple de tipo 1 (MENL1), el

sindrome de von Hippel Lindau (VHL), la neurofibromatosis de tipo 1 (NF1) y la esclerosis
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tuberosa. Se clasifican en funcionantes (TNEp-F) si existe sindrome clinico asociado a la
hipersecrecion hormonal, y "no funcionantes" (TNEp-NF), si no hay sindrome clinico
hormonal, aunque exista hipersecrecion peptidica. Clasicamente son considerados tumores
de lento crecimiento, aunque su historia natural no es bien conocida. Clinicamente existen
5 entidades bien reconocidas debidas a la secrecion de 5 hormonas: insulina, gastrina, VIP,
glucagén y somatostatina. De los tumores funcionantes, los méas frecuentes son los
insulinomas (70%), seguidos de los gastrinomas (25%), siendo el resto vipomas,
glucagonomas y somatostatinomas. El 60-70% de todos los tumores enddcrinos tipo no
insulinomas son considerados malignos, siendo solo el 10% de los insulinomas malignos.
Un alto porcentaje de los TNEp-NF se diagnostican de forma incidental, pero mas de la
mitad de los casos presentan enfermedad metastasica al diagndstico, lo que condiciona el
pronédstico de la enfermedad. La estrategia terapéutica viene condicionada por multiples
factores: clinicos (estado funcional del paciente y sus comorbilidades, sintomas derivados
del tumor y presencia o0 no de sindrome hormonal funcionante), caracteristicas
histopatologicas del tumor (diferenciacion, indice proliferativo, expresion de receptores de
somatostatina), extension de la enfermedad y resecabilidad tanto del tumor primario como
de sus metastasis.

La clasificacién de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) asigna el grado
histologico de los TNEp basandose en los valores de la tasa mitética y en el indice Ki-67.
Antes de 2017, los TNEp bien diferenciados se separaron en categorias de bajo grado (G1,
indice Ki-67 < 3 %) e intermedio (G2, indice Ki-67 3-20 %). Los tumores de alto grado (G3,
indice Ki-67 > 20 %) se consideraron equivalentes a los carcinomas poco diferenciados;
incluye una categoria de TNE G3 (Ki-67 > 20 %) que debe distinguirse de la categoria de
CNEp (carcinoma) pobremente diferenciado (tabla 6).

indice de proliferacién indice mitdtico

Clasfficacién/grado Kié7 (%) [por 10 CGA)

MNeoplasias nevroendocrinas pancrediicas bien diferenclados: tumores nevrocendocrinos
pancredticos (TNEp)

TNEp G1 <3 < 2
TNEp G2 3-20 2-20
TNEp G3 > 20 > 20
Neoplasias nevroendocrinas pancrediicas pobremente diferenciadas: carcinoma
neuroendocrino pancredtico (CNEp)

CNEp [G3)

Tipo células pequefias > 20 > 20

Tipo células grandes

Neoplasia mixta neursendocrina/no neurcendocrina

CGA: campos de gron cumenio.

Tabla 6: Clasificaciéon de Tumores neuroenddcrinos del pancreas de la OMS
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El diagnostico debe basarse en la clinica (hipoglucemia, hipersecrecion gastrica,
diarrea, eritema necrolitico, etc.), las determinaciones hormonales: en los TNEp-F, los
niveles de la hormona secretada (insulina, glucagon, gastrina, VIP) representan un
marcador tumoral especifico en el diagnéstico de la enfermedad, y el diagnostico de
localizacibn mediante las pruebas de imagen. La utilizacion de marcadores como la
cromogranina A (CgA) es el marcador tumoral mas empleado asociado con todos los tipos
de TNE gastroenteropancreaticos y sus niveles se elevan en aproximadamente el 75 % de
los casos. Es util para detectar pequefios tumores residuales, para detectar progresion y
recurrencia de forma temprana asi como para evaluar la respuesta del tratamiento. Se cree
que los niveles plasmaticos de CgA se correlacionan con la carga tumoral y la sensibilidad
diagnéstica global es mayor en pacientes con enfermedad metastasica (60-100%) que en
pacientes con enfermedad localizada (29-64%). Aunque los TNEp-NF no presentan un
sindrome clinico, pueden secretar diversas sustancias como CgA, enolasa neuronal
especifica, polipéptido pancreético (PP) y grelina, que pueden medirse en el suero. El PP
es otro marcador bioquimico inespecifico para los TNEp-NF, pero tiene una sensibilidad
relativamente baja cuando se usa solo. Comparado con CgA solo, el uso combinado de PP
mas CgA mejora la sensibilidad para los TNEp-NF del 68 al 93%. En algunos casos existen
niveles hormonales normales en presencia de sintomas; por lo cual, deben emplearse test
de estimulacion especificos (secretina, calcio, diazéxido).

Las técnicas de imagen empleadas para el diagndstico, localizacién del tumor primario,
estadificacion local y a distancia, monitorizar recurrencias y seguimiento de los TNEp
incluyen la tomografia computarizada multidetector (TCMD), la resonancia magnética (RM),
técnicas de medicina nuclear (octreoscan debido a la presencia de receptores de
somatostatina, a excepcién de los insulinomas), la ecografia endoscopica e intraoperatoria
y la arteriografia con estimulacion intraarterial selectiva y toma de muestras venosas.

La tomografia computarizada multidetector con medio de contraste en fase arterial y portal
es la técnica de eleccidn, ya que permite observar lesiones hipervasculares con una intensa
captacién del contraste con un rapido lavado, por lo que aparecen como lesiones
hiperdensas en la fase arterial, con una marcada disminucién de su intensidad en la fase
portal. Morfolégicamente son lesiones homogéneas con crecimiento expansivo, si bien
algunas pueden aparecer como lesiones quisticas o con calcificaciones en su interior. En
la RM, las lesiones son hipointensas en T1 e hiperintensas en T2, con captacion intensa de
contraste intravenoso. Su sensibilidad es discretamente mayor que la de la TCMD,

especialmente en la valoracion de las metastasis hepéticas que restringen la difusion y no
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captan contrastes hepatoespecificos. La ecoendoscopia presenta una elevada sensibilidad
en la deteccion de lesiones < 2 cm y permite la obtencion de muestras para estudio
citolégico y determinacion del Ki-67 mediante la PAAF. Sus principales limitaciones son la
valoracion de lesiones en la cola del pancreas, la de lesiones isoecogénicas con el
parénquima pancreatico y que se trata de una valoracion operador dependiente. La
colangio-RM y la ecoendoscopia son las técnicas més efectivas para valorar la relacion de
la lesion con el conducto de Wirsung y deberian incluirse en el estudio preoperatorio de
pacientes con TNEp de pequefio tamafio < 2 cm como los insulinomas cuando se contempla
la posibilidad de realizar enucleacion. A ello también puede ayudar la ecografia
intraoperatoria que, ademas, en el caso de pequefios insulinomas, es la Unica técnica capaz
de identificar la lesién y su sensibilidad esti cercana al 100 % en este escenario. Las
técnicas de medicina nuclear sirven para detectar el tumor primario y las metastasis a
distancia y seleccionar a los pacientes para tratamiento con radionuclidos. El radiopéptido
mas utilizado es el 111In-DTPA-octredtido (octreoscan), que es captado por tumores que
expresan receptores de somatostatina 2 y 5, muy abundantes en los TNEp-NF,
glucagonomas y VIPomas, y que es menos frecuente en los gastrinomas y, especialmente,
en los insulinomas. La arteriografia selectiva y supraselectiva se realiza con poca frecuencia
en la actualidad, aunque la arteriografia con estimulacion intraarterial con gluconato célcico
en el caso de sospecha de insulinomas o con secretina en el gastrinoma con toma de
muestras venosas en las venas suprahepaticas permite detectar insulinomas y gastrinomas
con una alta sensibilidad. Recientemente el PET (tomografia con emisién de positrones),
puede detectar lesiones pequefias no visualizadas con el octreoscan y sobre todo
metastasis procedentes de estos tumores es especialmente (til en la valoracion de aquellos
tumores de alto grado. En la Gltima década, los estudios con analogos de la somatostatina
marcados con galio-68 (68Ga-DOTATATE, 68Ga-DOTATOC y 68Ga- DOTANOC) han
demostrado mayor sensibilidad que el 111In-octre6tido en la deteccion de los TNEp, tanto

29



en contextos de tumores primarios ocultos como en la deteccibn de metastasis no

conocidas, si bien presentan el SISTEMA TNM DE ESTADIFICACION DE LOS TNEp
AlCC/UICC 2017 pINM  ENETS
Mo se puede evaluar el tumor

inconveniente de su falta de N T ovabor d
0 S& puede evaiuar tumor Tx

. T , primario primario
dISponlbllldad . La €cog rafia No hay prueba de tumor primario T0 Mo hay prueba de tumor primario
intraoperatoria sirve en muchos Tumor limitado al pénereas < 2 em T Tumer :IlmI:jo d: pénecreas = 2 em
g Tumor limitado ol pancreas 2-4 cm T2 LI;NED;;MI : r?o %aazcm ::: :‘Ie
. umor ,
casos para confirmar la sospecha de & dlmsnsibnprer'wor
. ., an = Tumor imitado of pancreas > 4 cm; Tumor limitado al péncreas, de més
localizacion. E otumor que Invade el duodencola T3 de 4 em, o que Invade duodeno o
— _via biliar via biliar
i Hsti i Ogi El tumor invade érganos
El diagnoéstico histologico debe | o ldy vog os
El tumor perfora el perifoneo adyacenles, bazo, colon, g via
i i i visceral (serosa) o Invade olros T4  suprarmenal, o la pared de grandes
comenzar con Ia IdentlflcaCIOn organos o estructuras odyccenTes vasos (fronco celiaco o arferia
] mesentérica superior]
neuroendocrina tumoral, 3 No se pueden evaluar los ganglios Nx MNose pueden evaluar los ganglios
. . g _reglonales reglonales
posteriormente se determina el grado 2, No hay metdstasis en los ganglios no Mo hay metdstasls en los ganglios
. L, L. 2 linfdticos regionales linféticos regionales
de diferenciacion (mdlce de % Prmi'uzlcl d? metastasis enl los N Presercluld?ﬁmefdsmls enI:s
. ., i . . . ganglios lintdlicos reglonales ganglios linkaticos reglonal
proliferacion Ki-67 e indice mitotico) y No mefdstasis @ distancia MO No meldsiasis o disiancia
L. B Presencia de meidsfosis o dislancia M1 Presencia de metdstasis a disancia
de los factores prondsticos; OO0 5§ Tesasi imiodos ol higado Mla
. . 3 Metdstasis en al menos un lugar
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= Metastasis hepdticas y Mic

germinales en genes asociados a exirahepdticas
mayor susceptibilidad de tumores Tabla 7: Sistema TNM para estadificacion de los TNEp
hereditarios, con lo cual se podra realizar la clasificacion, estadificacion y gradacion del
tumor que permita establecer el manejo y la estimacién prondstica. A partir del afio 2017,
en la octava edicion de la clasificacion de la AJCC/UICC se incluyé un sistema de
estadificacion para los TNEp diferente del empleado para los tumores pancreaticos

exocrinos, la cual se muestra en la siguiente tabla 7. 7-18

INSULINOMAS

Son los tumores neuroenddcrinos pancreaticos funcionales mas frecuentes y es el tumor
enddcrino pancreatico mas frecuente (70 a 80%), caracterizados por el sindrome de
hipersecrecion de insulina con el desarrollo de hipoglucemia descritos por primera vez por
Nicholls en 1902. La mayoria son esporéadicos, el 15-30% se presenta de forma hereditaria
asociado a enfermedades como Neoplasia Endocrina Mdltiple tipo 1 (MEN 1) o el sindrome
de Von Hippel Lindau; mas del 99% se originan en pancreas, con casos raros reportados
en forma ectépica al tejido pancredtico, la incidencia es de 3-10 casos por millon de
personas, en pacientes con diabetes mellitus es la misma que en la poblacién en general;

en necropsias se ha reportado una incidencia de 0.8% a 10%, es mas frecuente en mujeres,
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en una relacién 3:2 sin predisposicion por raza, la edad media de diagndstico es de 47 afos,
excepto en paciente con sindrome MEN-1 en donde la edad media de aparicion es de 20
afos. La frecuencia de malignidad de este tipo de tumores se encuentra entre 5y 30%.

La mayoria son pequefios, comunmente menores a 2 cm, solitarios y solo en el 10% de los
casos son multiples, 10% son malignos y 16% estan asociados a sindrome MEN-1. La
sobrevida a 10 afios para un insulinoma benigno es de 91%, 40% para enfermedad regional,
29% para enfermedad con metastasis. El estudio citolégico obtenido por punciéon por
aspiracion con aguja fina (PAAF) o histolégico son similares a otros TNEP, con excepcion
de la presencia de depositos de amiloide, caracteristicos de los insulinomas. Son tumores
benignos, bien delimitados, uniformes, con escasas figuras mitéticas, presentan positividad
para marcadores comunes (cromogranina A, sinaptofisina, enolasa neuronal-especifica).
La OMS propuso algunos criterios para predecir la naturaleza maligna de un insulinoma
debido a que es dificil predecirlo sobre sus bases histolégicas, dentro de los criterios se
encuentran: presencia de metastasis, invasion de otros tejidos, tamafio del tumor (> 6 cm),
porcentaje de mitosis, indice proliferativo, invasién vascular, invasion perineural y un indice
de proliferacion Ki-67>2. Sin embargo a pesar de todas estas caracteristicas, las metastasis
es la Unica caracteristica definitiva de malignidad. Son la causa mas comun de
hipoglucemia que se origina por hiperinsulinismo endbégeno, aunque es una causa poco
frecuente de hipoglucemia o hipoglucemias persistentes a pesar de manejo médico. El 85%
de los pacientes presenta sintomas de hipoglucemia y sintomas derivados de una descarga
adrenérgica que aparecen a partir de glucemias menores de 55-60mg/dl (ansiedad,
debilidad, diaforesis, palpitaciones, hambre) o de tipo neuroglucopenia cuando la glucemia
se encuentra entre 45-50mg/dl (cefalea, diplopia, vision borrosa, pérdida de la conciencia,
conducta anormal, amnesia o0 crisis convulsivas); dichas manifestaciones suelen ocurrir
durante la noche o en las primeras horas de la mafiana, horas después de las comidas y
agravadas por el ejercicio, alcohol, dieta hipocalérica o consumo de sulfonilureas. En un 20
a 40% de los casos se identifica incremento de peso derivado del aumento de ingesta de
alimentos como mecanismo de evitacion de sintomas. En 1938, Whipple reporté una triada
patognomonica de insulinoma: sintomas neuroldgicos de hipoglucemia, niveles de glucosa
menores a 50 mg/dl y el alivio inmediato de los sintomas después de la ingestion de
glucosa. La prueba diagndstica para insulinoma consiste en medir los niveles séricos de
insulina en presencia de hipoglucemia, las guias de practica clinica para el manejo de
hipoglucemia de la Sociedad Endocrina en 2009, puso como limite de corte para el

diagnéstico niveles > 3 pU/mL en presencia de hipoglucemia (glucosa sérica 55 mg/dL o
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menos). A su vez se debe de medir péptido-C (cuya presencia descarta uso de insulina
exbégena). Service postula que los valores de glucosa >3uU/mL son diagndsticos, asi como
valores de péptico C >0.6 pU/mL y proinsulina >5pmol/l. Si durante una prueba espontanea
de hipoglucemia se obtienen muestras para determinacion de estos parametros, estos
datos ya pueden ser confirmatorios de hiperinsulinismo enddégeno, si no, esta indicado
realizar una prueba de ayuno de hasta 72 horas como maximo. Existe ademas una prueba
adicional para sustentar el diagnéstico la cual consiste en medir el indice glucosa-insulina,
en condiciones normales suele ser menor a 0.3 sin embargo en pacientes con insulinoma
se detectan indices superiores a 0.4. Aunque habitualmente las cifras de proinsulina son
inferiores al 20%, cifras de proinsulina por encima del 50% permiten sospechar un
insulinoma maligno.

La localizacién preoperatoria es fundamental para definir la estrategia quirargica, elegir
entre abordaje laparoscopico o convencional, reducir el tiempo quirdrgico y limitar la
morbimortalidad, aunque la mayoria de los tumores son pequefios y estan en el limite de
definicion de muchas técnicas de imagen, asi mismo hay un grupo de pacientes que
padecen enfermedad difusa, de ahi la importancia de la localizacién exacta del tumor. Para
definir entre benigno y maligno, se basa en evidencia de metastasis en higado, ganglios
regionales o invasion local. Dentro de los estudios de imagen Utiles para su diagnéstico se
encuentran: la ecografia, la cual tiene Imitaciones cuando el tumor es menor de 2cm, con
sensibilidad del 9-64%, la ecografia endoscépica permite detectar tumores menores de 1cm

Cuadro 1. Estadificacion de los Tumores Neuroendrocrinos excepto en localizaciones distales

Pancreaticos, incluyendo Insulinomas

SNED como la cola del pancreas, tiene
T (Tumor primario)

TX Imposibilidad de estadificacion de tumor primario
TO Sin evidencia de tumor primario .
T1 Tamor limitado a pdncreas <2¢m de que permite obtener la
T2 Tumor limitado a pancreas 2-4cm . ., L. .

T3 Tumor limitado a pancreas con tamafio >4 ¢m o invasion a confirmacioén CItOlOglca mediante

duodeno o conductos biliares

T4 Tumor invadiendo drganos adyacentes (estémago, bazo, colon y PAAF, la TAC abdominal permite
glandula suprarrenal) o la pared de grandes vasos (tronco celiaco,

sensibilidad mayor de 90%, ademas

arteria mesentérica superior ; i A
Para cualquier T, afiadir M para tumores multiples visualizar tumores homogeneos
AJCC redondeados y bien definidos,
T (Tumor primario) .
Tumor primario sin estadificacién hipervasculares con realce
No evidencia de tumor primario . ; .
Tumor limitado a pancreas <2cm hipervascular respecto al parenquima,

Tumor limitado a pancreas >2¢cm

Tumor extendido mas alla del pancreas pero sin invadir tronco celiaco la resonancia mag nética posee una
o arteria mesentérica Superior.

Tumor que invade tronco celiaco o arteria mesentérica superior sensibilidad de 85 al 95% en la

(Tumor irresecable)

Adaptada de Endocrinology & Metaboltsm 2015°. ENET, European Neuroendocrine Tumor Society deteCCIén del tumOl‘ y |8.S meté.StaSIS

AJCC, American Joint Cancer Comitee

presentandose  hiperintensos en
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secuencias T2; la arteriografia selectiva con estimulacion intraarterial de la secrecion de
insulina con calcio tiene sensibilidad y especificidad mayor del 90% y permite tener una
perspectiva funcional y localizacion preoperatoria del tumor, esta debe reservarse en casos
donde las exploraciones convencionales sean negativas. Actualmente, la localizacion de
los insulinomas debe basarse en la combinacion de una serie de pruebas de imagen
seguida de una exploracion peroperatoria del area sospechosa mediante la palpacion
minuciosa del pancreas (sensibilidad> 70%) y comprobado mediante la ecografia
intraoperatoria (sensibilidad 90-100%).

En 2006 se propuso un sistema de estadificacion TNM para tumores neuroendocrinos
pancreaticos por la European Neuroendocrine Tumor Society (ENET TNM). Recientemente
la Unién Internacional de Control de Cancer revel6 un sistema TNM, que recibié la
aprobacién del American Joint Cancer Comitee (AJCC) y de la OMS. Estos dos sistemas
de clasificacién difieren ampliamente (Cuadro 1)

El tratamiento farmacol6gico Unicamente esta indicado en pacientes con enfermedad
metastasica no quirdrgica, imposibilidad de intervencion quirdrgica por alto riesgo, recidivas
postoperatorias sintomaticas hasta que se vuelva a plantear nueva estrategia quirdrgica.
Entre estos tratamientos farmacoldgicos incluyen: modificaciones en la dieta (comidas
fraccionadas y frecuentes), Diazéxido, blogueadores de canales de calcio, Andlogos de la
somatostatina y estreptozotocina. La cirugia es el tratamiento de eleccién con una tasa muy
alta de éxito. Dependiendo del tamafio, localizacion, naturaleza Unica o multiple, benigno o
maligno, o si hay metéstasis sera la técnica quirargica a seguir: enucleacion (en tumores
subcapulares, periféricos, pequefios, alejados del conducto de Wirsung), pancreatectomia
parcial o total, técnica de Whipple, reseccién de metastasis ((para tumores grandes,
localizados en cola de pancreas, o proximo a conducto de Wirsung o vasos importantes).

El abordaje laparoscopico parece ser ideal en el manejo de insulinoma de pancreas
distal, ya que estos tumores son generalmente pequefios, Unicos, benignos y la
magnificacién del campo operatorio puede facilitar la diseccion y enucleacion del 3 tumor.
La tasa de curacion con procedimiento quirtrgico es de casi 100% para tumores Unicos,
pequefios, benignos, en casos multifocales o malignos, el prondstico depende que tan
completa haya sido la reseccion y si exista presencia de metastasis. Las recurrencias
tardias son poco frecuentes y generalmente afectan a pacientes con sindrome MEN 1.
Posterior a la reseccion quirargica de un insulinoma, los niveles de glucosa en sangre
aumenta rdpidamente hasta niveles de 120-140 mg/dl, la administracién de solucion

glucosada intravenosa debe continuar por al menos un periodo de 24 horas, durante ese
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tiempo los niveles de glucosa 10 pueden elevarse hasta 180-230 mg/dl. Los drenajes
pueden ser removidos, cuando el paciente haya tolerado la dieta y cuando la cantidad del
drenaje es minima (usualmente al 7° dia postoperatorio). Es importante la vigilancia

postoperatoria, dando seguimiento a estos pacientes para valorar su evolucion clinica. 9

GASTRINOMAS

Son tumores que se originan en las células G productores de gastrina, constituyen la
tercera neoplasia neuroendocrina gastroenteropancredtica después de los tumores
carcinoides y los insulinomas; se localizan en mas del 75% de los casos en el triangulo del
gastrinoma delimitado por la union cistico-coledociana, la unién de las segunda y tercera
porcion duodenal y la unién del cuerpo-cuello del pancreas. Se presentan de forma
esporadica en el 75% y el 25% restante se asocian a MEN 1, siendo mas comun en
hombres en una relacién 3:2. El 60% son malignos en el momento de diagndstico
identificando la presencia de metastasis hepaticas o ganglionares. Se estima que hasta el
33% son de origen pancreatico, el 40% duodenal y el 27% de origen extraintestinal (antro,
ganglios linfaticos regionales, hilio hepatico, raiz mesentérica, higado y ovarios). EI 90% de
los gastrinomas del NEM 1 se localizan en el duodeno. Los tumores duodenales suelen ser
mas pequefios (promedio 6 mm), y menos malignos (metastasis hepaticas en el 10%) que
los de origen pancreético (metastasis hepaticas 90%). La triada clasica descrita en 1955 se
denomina S. Zollinger-Ellison incluye: Ulcera péptica recidivante o en localizaciones
atipicas, hipersecrecién acida gastrica y la presencia de tumor enddcrino pancreético.
Actualmente, los sintomas de presentacion del sindrome de Zollinger-Ellison incluyen
diarrea (71 a 80 %), dolor epigastrico (65 a 83 %), reflujo gastroesofagico y sus
complicaciones, tales como esofagitis (6 a 13 %), nauseas, desnutricion y pérdida de peso
9,17. La diarrea es, posiblemente, la forma de presentacion mas comun y se describe hasta
en 80 % de los caso. El sindrome de Zollinger-Ellison se presenta habitualmente en la quinta
década de la vida; puede hacerlo desde la infancia hasta la senectud, pero el 90 % de los
casos se diagnostican entre los 20 y los 60 afios de edad
El abordaje diagnostico inicial se basa en la deteccion de hipergastrinemia basal y mediante
el test de estimulacion con secretina. Una gastrinemia >100 pg/ml, una secrecion de &cido
>15mEq/h, y un aumento del nivel de gastrina >200 pg/ml tras estimulacién con secretina,
son resultados diagnosticos de gastrinoma. La gastrinemia por encima de 1000pg/ml es
diagnostica en presencia de hiperclorhidria y enfermedad ulcerosa. Una gastrina basal

>1500 pg/ml puede indicar la presencia de enfermedad metastasica. Una gastrina basal
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elevada no es diagnostica ya que existen otras causas que lo provocan. Es necesario
descartar otras causas de hipergastriemia como hiperplasia de células G, obstruccion
gastrica, vagotomia previa, antro retenido, gastritis atréfica o insuficiencia renal. Cuando el
diagndstico bioquimico de gastrinoma esta confirmado, se continla con estudios
radiologicos para localizar el tumor, siendo el estudio de imagen inicial para la localizacion
del tumor primario y la eventual enfermedad metastéatica la TAC con contraste intravenoso
que tiene una sensibilidad 40-60%, y hasta el 70% en caso de afectacion hepética, sin
embargo, el estudio de eleccion es la gammagrafia de receptores de somatostatina, que
utiliza el octeétrido como radiomarcador, en conjunto con la tomografia computadorizada
de emisidn de positrones, que muestra positividades hasta en el 80-100%. Finalmente, en
todo paciente con sindrome de Zollinger-Ellison se debe estudiar y descartar la neoplasia
endocrina multiple de tipo 1.

Los dos objetivos terapéuticos del sindrome de Zollinger-Ellison son el control de la
produccién de acido gastrico y sus secuelas, y el tratamiento del tumor productor de
gastrina, el cual es potencialmente maligno. El tratamiento médico inicial consiste en el
control de la hipersecrecién gastrica mediante inhibidores de bomba de protones, el cual
debe prolongarse postoperatoriamente durante varios meses, incluso tras reseccion
completa, ya que la hiperplasia fundica condiciona una hipersecrecién gastrica mantenida
de forma autbnoma. En el caso de tumores no localizados o MENI sin tumoracion visible,
el tratamiento ha de prolongarse a largo plazo. Tras la localizacién tumoral, el tratamiento
definitivo es la reseccién quirlrgica, se realiza una laparotomia subcostal bilateral con
maniobra de Kocher extendida, explorando la cavidad abdominal con especial énfasis en
higado, estomago, duodeno, intestino delgado, mesenterio, pancreas, pelvis y regiones
retroperitoneales del abdomen superior, ademas de la cuidadosa palpacion del duodeno, la
cabeza del pancreas y el proceso uncinado, tratando de identificar nédulos. Luego se
procede a la apertura del ligamento gastrocoélico y la movilizacién del angulo esplénico del
colon, para lograr la adecuada movilizacion del cuerpo y la cola del pancreas para permitir
la palpacion bimanual del 6rgano. La ecografia intraoperatoria es Util en la identificacion de
pequefios nddulos pancreéticos y puede localizar tumores de hasta 5 mm de didmetro. . Se
debe practicar una duodenotomia lateral longitudinal de 3 cm de longitud, en la unién de la
primera y la segunda porciones del duodeno, porque es el método mas efectivo para
identificar lesiones duodenales por inspeccion y palpacién. La duodenotomia puede
ampliarse proximal y distalmente; esta incision permite identificar mediante palpacion todos

los ndédulos sospechosos; el duodeno se transilumina mediante endoscopia, la que también

35



permite identificar tumores submucosos. Los tumores de la cabeza, el cuerpo o la cola del
pancreas menores de 2 cm, pueden ser enucleados. Los tumores de la cabeza del pancreas
o de la segunda porcion del duodeno adyacente a la cabeza del pancreas mayores de 2 a
4 cm, los tumores multiples o aquellos que comprometen el conducto pancreatico principal
localizados en la cabeza del pancreas, requieren pancreatoduodenectomia para su
adecuado tratamiento. Los tumores localizados en el cuerpo y la cola se encuentran
adyacentes al conducto pancreatico principal, por lo que la pancreatectomia distal con
conservacion del bazo o sin ella puede ser la opcién mas segura. La linfadenectomia
regional debe ser practicada sistematicamente, resecando los ganglios linfaticos
peripancreéticos, periduodenales y portohepaticos; en caso de metastasis hepaticas, estas
deben resecarse con un margen mayor de 1 cm; si esto no es posible, se deben practicar
segmentectomias o lobectomias segun el compromiso tumoral hepatico. En la neoplasia
endocrina multiple de tipo 1, la necesidad de cirugia se determina mediante los estudios
imaginologicos; esta indicada en tumores mayores de 2 cm. Finalmente, se debe proceder
a la linfadenectomia regional de todos los ganglios linfaticos en el triangulo del gastrinoma.
Algunos autores recomiendan la medicidn rutinaria de gastrina sérica durante la cirugia y
antes del cierre de la laparotomia.

El seguimiento de los pacientes sometidos a tratamiento quirdrgico debe ser anual
mediante estudios radiolégicos tales como TC, ultrasonido, RM y la gammagrafia de
receptores de somatostatina asociada a la PET; ademas, estudios de laboratorio de
secrecion de acido gastrico, gastrina sérica en ayunas y prueba de estimulacién de
secretina; también, evaluacion del estatus endocrino con pruebas de funcién paratiroidea,
pituitaria y suprarrenal. Un paciente se considera libre de enfermedad cuando, después del
tratamiento quirdrgico, los niveles de gastrina sérica en ayunas son normales, la prueba de
estimulacion de secretina es negativa y en los estudios radiolégicos no se evidencian
tumores. hay recurrencia del gastrinoma, cuando el paciente se encontraba libre de
enfermedad después del tratamiento quirdrgico y, en el seguimiento, se encuentra
elevacion de la gastrina sérica en ayunas, la prueba de estimulacion de secretina es positiva
0 se demuestran metéstasis. La cirugia resulta en la curacion de aproximadamente 35 a 60
% de los pacientes con gastrinomas esporadicos. A los cinco afios de la cirugia, el promedio
de curacion en estos casos es de 40%. Los pacientes con gastrinoma asociado a neoplasia
endocrina mdltiple de tipo 1 raramente logran la curacion de la enfermedad. La
supervivencia en casos de gastrinomas de ganglios linfaticos después de cinco afios de la

reseccion quirargica, es comparable a la de pacientes con gastrinomas duodenales o
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pancreaticos. Los factores asociados a un peor pronoéstico son el origen pancreético del
tumor, la presencia de metastasis hepéticas, los gastrinomas esporadicos y el tamafio

tumoral. 20

VIPOMA

El VIPoma es un tumor neuroenddcrino, que provoca la hipersecrecion de péptido
intestinal vasoactivo (VIP), cuyo principal efecto es la induccién de la secrecion intestinal
de cloro y bicarbonato, con disminucién de la absorcion de sodio. Es un tumor de muy baja
incidencia, estimandose en 1 caso por cada 10.000.000 de poblacién y suponen menos del
2% de los tumores neuroenddcrinos; se presentan mas frecuentemente en el sexo
masculino, con una edad promedio de 45 afios; el 90% son de origen pancreatico,
ocurriendo el 75% en el cuerpo y cola y el 25% en la cabeza del pancreas. El 10% son
extrapancreaticos, originandose del tejido nervioso autébnomo y de la médula suprarrenal
(neuroblastomas, ganglioneuromas o ganglioblastomas); éstos ultimos son mas frecuentes
en nifos. La mayoria de los vipomas pancredticos son Unicos (85%), de gran tamafio
(>3cm), en el 10% existe una hiperplasia y el 10% estan asociados a un sindrome de NEM
1. El 60% son malignos, existiendo metastasis hepaticas cuando son diagnosticados. El
sintoma clinico mas caracteristico es la diarrea acuosa de tipo secretor que persiste durante
el ayuno rica en bicarbonato y potasio (Sindrome de Verner-Morrison) lo que provoca
hipovolemia, hipokalemia, acidosis (sindrome watery diarrhea hypokaliemia achlorydria
[WDHA] o célera pancreético), en el 75% de los casos existe hipoclorhidria o aclorhidria.
Otros sintomas menos frecuentes son hipercalcemia, diabetes, rubor facial, tetania y
cuadros psicopaticos. El diagnéstico de VIPoma se basa en la determinacién de los valores
de VIP en plasma (VIP elevado >200pg/ml), ademas, otros péptidos como el PP,
neurotensina, calcitonina o péptido inhibidor gastrico suelen estar elevados. La localizacién
del tumor primario se realiza mediante ecografia, TAC, RM, ecoendoscopia o0 gammagrafia
de receptores de somatostatina. El Unico tratamiento curativo es la reseccién quirargica del
tumor. Cuando los tumores se localizan en el cuerpo y la cola se propone la realizacion de
pancreatectomias distales, mientras que si se sitla en la cabeza pancreética se propone la
enucleacién o la duodenopancreatectomia cefélica. En los casos en los que no se consigue
localizar el tumor algunos autores proponen la pancreatectomia distal “ciega”, mientras que
otros autores apoyan el tratamiento médico hasta su localizacion exacta. En los pacientes

con tumores irresecables no se ha demostrado la eficacia de la citorreduccion quirdrgica,
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utilizandose los anélogos de la somatostatina, la quimioterapia sistémica, el interferdn alfa,
la embolizacién y la ablacién con radiofrecuencia

Los vipomas son los TEP que mejor responden a los analogos de la somatostatina. Sin
embargo, la supervivencia a largo plazo es de alrededor del 15%. @9

GLUCAGONOMAS

El glucagonoma es un tumor que se origina en las células alfa-2 de los islotes
pancreaticos, con una incidencia estimada de 1 caso por 20.000.000 de poblacién. Se
localiza preferentemente en el cuerpo y la cola del pancreas, la localizacién
extrapancredtica es excepcional; es mas frecuente en mujeres, la edad media de
presentacion es de 52 afios, suele ser un tumor Unico y grande (>5 cm) y la mayoria son
esporadicos y malignos (90%). Se describen 2 subtipos: los que presentan el sindrome
tipico de glucagonoma (diabetes, enfermedad cutanea, adelgazamiento y anemia; y los
incidentales encontrados en autopsias de diabéticos, o en piezas de reseccion por
gastrinomas o insulinomas en pacientes con NEM 1.

Clinicamente se caracterizan por diabetes no insulindependiente, eritema necrolitico
migratorio, pérdida de peso, anemia, hipoaminoacidemia, trombosis y depresién. Se le
conoce como las “4D: dermatitis, diabetes, demencia, deep thrombosis”

El diagnéstico se basa en el sindrome tipico, con eritema necrolitico migratorio,
elevacion de los valores de glucagon en plasma (>1000 pg/ml) e hipoaminoacidemia, y en
el hallazgo de un la presencia de un tumor pancreético, frecuentemente metastasico en las
técnicas de imagen. La reseccion quirtrgica es el tratamiento de eleccion; en los casos
resecables logra la curacién completa, y en los no curables, la cirugia citorreductora es util
para paliar los sintomas y puede asociarse quimioterapia, quimioembolizacion de la arteria

hepatica y tratamiento con los analogos de la somatostatina. ??

SOMASTOSTATINOMA

Es un tumor pancreético neuroendocrino extremadamente raro o un tumor endocrino del
duodeno que se origina en el pancreas (50%) o en el tracto gastrointestinal (50%);
incidencia estimada es de 1/40.000.000, lo que supone el 1% de las tumoraciones
endocrinas gastrointestinales, siendo la mayoria esporadicos, varian en tamafio entre 3-11
cm. Por lo general, se presenta con sintomas no especificos de dolor abdominal, pérdida
de peso, ictericia y diarrea pero, en aproximadamente el 20% de los casos pancreaticos,

conduce a un sindrome de hipersecrecion de somatostatina (sindrome del
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somatostatinoma) caracterizado por diabetes mellitus, dolor abdominal colelitiasis,
esteatorrea, anemia e hipoclorhidria. EI 70% son duodenales, relacionados con la
neurofibromatosis de Von Recklinghausen, NEM-2, o carcinoides. Suelen ser malignos 70-
80% vy el tratamiento es la reseccion quirargica. La supervivencia en casos de reseccion
completa es del 100% a 5 afios si no hay metastasis. Los pacientes con enfermedad
metastasica es la supervivencia es del 30-60%. ¥

TUMORES ENDOCRINOS PANCREATICOS NO FUNCIONANTES

Los tumores enddcrinos pancreéticos no funcionantes (TNEp-NF) son tumores solitarios,
grandes (>10cm), y situados sobre todo en la cabeza del pancreas (>60%) que no
presentan un sindrome clinico hormonal y hasta un 40-50 % se detectan en la actualidad
de forma incidental en pacientes asintomaticos sometidos a pruebas diagnésticas por otras
patologias no relacionadas. En el resto de casos, se diagnostican en un estadio mas
avanzado con sintomatologia local por efecto masa (ictericia obstructiva, hemorragia
intraabadominal o masa palpable) o enfermedad metastasica con sindrome constitucional
(dolor abdominal, pérdida de peso, anorexia y nduseas). La enolasa neuroespecifica se ha
propuesto como marcador tumoral. Entre el 60-90% son malignos en base a la existencia
de metastasis ganglionares o a distancia (higado, hueso, peritoneo, pulmén, rifiones). A
pesar de la alta tasa de malignidad su crecimiento es lento. El tratamiento es la reseccion
quirargica agresiva y reseccion de ganglios regionales (duodenopancreatectomia,
pancreatectomia subtotal), incluso en presencia de metastasis, ya que se ha observado un
aumento de la supervivencia. No se recomienda la enucleacion debido a la posibilidad de

malignidad. 8

NEOPLASIAS MALIGNAS

El cancer de pancreas es la séptima causa de muerte relacionada con el cancer en todo
el mundo, representa el 2.5% de los canceres, siendo mas frecuente en los paises
desarrollados, presenta una alta tasa de mortalidad (432,242 nuevas muertes en 2018 de
acuerdo a reportes de GLOBOCAN 2018) debido a la falta de diagndstico en etapas
tempranas. A nivel mundial, se informaron 458,918 nuevos casos de cancer de pancreas
en 2018, y se estima que se produciran 355,317 nuevos casos hasta 2040. A pesar de los
avances en la deteccion y el tratamiento, la tasa de supervivencia a 5 afios sigue siendo
solo del 9%. Hasta la actualidad, las principales causas del carcinoma de pancreas aun no

se conocen del todo, sin embargo existen varios factores de riesgo asociados como el
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tabaquismo, diabetes mellitus, obesidad, habitos alimentarios (alto consumo de carne roja,
alimentos con conservadores, comida frita, bajo consumo de citricos y vegetales), alto
consumo de alcohol, exposicion laboral y/o ambiental a pesticidas y metales, edad
avanzada, etnia (afroamericanos), antecedentes familiares, factores genéticos (mutaciones
genéticas de BRCA1, BRCA2, PALB2, ATM, CDKN2A, APC, MLH1, MSH2, MSH6, PMS2,
PRSS1 and STK11, infeccién y/o colonizacion por Helicobacter pylori , grupo sanguineo no
O y pancreatitis cronica. Es ligeramente mas frecuente en hombres que en mujeres, suele
diagnosticarse después de los 55 afios de edad, presentando aumento de la incidencia
conforme aumenta con la edad, siendo mayor posterior a los 70 afios. ¢4

La neoplasia exocrina de pancreas mas frecuente es el adenocarcinoma ductal, el cual
abarca mas del 75% de los canceres de pancreas, de estos el 65% se presenta en la
cabeza, cuello o proceso uncinado del pancreas, 15% en el cuerpo y la cola del pancreas
y 20% se presenta de forma difusa involucrando toda la glandula. Frecuentemente se
manifiestan como tumores de consistencia dura, pobremente diferenciadas, que obstruyen
de manera distal el conducto biliar comin o en conducto pancreéatico principal, con
tendencia a infiltrar espacios vasculares, linfaticos y perineurales, por lo que al momento de
la reseccién la mayoria tienen metéastasis linfaticas regionales, siendo los principales sitios
el higado en 80%, peritoneo 60%, pulmones y pleura en un 50-70% Yy glandulas adrenales
en un 25%, ademas puede invadir directamente duodeno, estbmago, colon, bazo y
glandulas adrenales. Existen otros tipos de tumores epiteliales sélidos de pancreas, como
los carcinomas adenoescamosos, carcinomas de celulares acinares, carcinomas de células
gigantes o pancreatoblastomas, los cuales son poco frecuentes, menor al 1% de los
canceres de pancreas exocrinos. En sus etapas tempranas, el cancer de pancreas
generalmente carece sintomas, posteriormente tras la progresion tumoral, se presentan de
forma gradual sintomas inespecificos como ictericia, pérdida de peso y el dolor abdominal
como la triada mas comun, pudiendo presentar ademas prurito, fatiga, hepatomegalia o
vesicula biliar palpable. En estadios avanzados es mas evidente el desgaste muscular, la
caguexia, un higado palpable nodular, debido a metastasis, nédulo de Virchow, adenopatia
periumbilical y ascitis (15%). En la actualidad no se cuentan con exdmenes de tamizaje o
deteccién temprana, sin embargo se han sugerido varios estudios como marcadores
bioquimicos, la realizacion de ultrasonido endoscépico o tomografia axial computarizada a
partir de los 40 afios en aquellas personas con alto riesgo de presentar cancer de pancreas.
Las pruebas de diagnéstico son inespecificas, dentro de las pruebas bioquimicas se

identifican aumento de las bilirrubinas totales, fosfatasa alcalina, gammaglutamil
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transferasa que indican un patrén colestasico, mientras que las enzimas pancreaticas
amilasa y lipasa generalmente se encuentran dentro de rangos de normalidad.
Generalmente, el diagnostico en el 80 a 90% de los casos se realiza en etapas avanzadas
de la enfermedad debido a que las etapas tempranas se presentan de forma asintomatica
o con sintomas inespecificos, sin embargo, los principales estudios de imagen que ayudan
al diagnostico son el ultrasonido abdominal, la tomografia axial computarizada trifasica
(estdndar de oro para realizar el diagnostico y la estadificacion), resonancia magnética y el
ultrasonido endoscépico mas aspiracion con aguja fina para el diagndstico citolégico. La
tomografia trifasica es actualmente estudio de eleccién, en la cual, el cancer de pancreas
se aprecia hipovascular, como una masa hipodensa en comparacioén con el resto del
parénguima pancredtico en la fase arterial, si en los cortes finos del pancreas demuestra
un tumor en la cabeza sin enfermedad extra-pancredtica, sin involucro de la vena o de la
arteria mesentérica o el tronco celiaco, es posible realizar la pancreaticoduodenectomia en
70% a 85% de los casos. La sensibilidad para detectar tumores pancreaticos es de hasta
100% en lesiones de mas de 20 mm, pero desciende hasta 67% en lesiones menores a 15
mm, en la que son de utilidad otras modalidades diagnésticas. La dilatacién del conducto
pancreatico y del colédoco es un hallazgo comuln y esta presente en 2/3 de los pacientes
con tumores de la cabeza del pancreas. La especificidad y sensibilidad para detectar
invasion vascular es de 94%. La dilatacion de las venas peripancreaticas predicen
enfermedad localmente avanzada en 100% de los casos, sin embargo no es un buen
estudio para valorar metastasis hepaticas menores de 1 cm o linfaticas. El ultrasonido
transendoscopico (USTE) es muy buen complemento de la tomografia para buscar tumores
menores a 2 cm, incluso puede detectar lesiones de 2 mm o 3 mm, es el estudio mas
sensible para valorar involucro de los vasos y debe ser utilizado cuando hay duda de esto
en latomografia; ademas, es el estudio de eleccion para toma de biopsias pancreéticas con
una precision de 95% para lesiones pancredticas y 88% para ganglios linfaticos. La
resonancia magnética es Util en pacientes con insuficiencia renal que no toleran el
contraste, para visualizar metastasis pequefas en higado y para valorar estructuras llenas
de liquido como el conducto pancreatico y los quistes. La colangiopancreatografia
retrograda endoscopica (CPRE) es util cuando se requiere derivar la via biliar o para realizar
cepillado del conducto, sin embargo no debe ser utilizado como método puramente
diagnostico. La toma de biopsia pancreética no se recomienda de forma preoperatoria en
tumores que parecen resecables por imagen, sblo debe ser considerada cuando sea

necesario el diagnéstico histopatolégico para tratamiento neoadyuvante o ante alta
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sospecha de una lesién diferente a adenocarcinoma ductal (linfoma o pancreatitis
autoinmune) en cuyo caso la reseccién no es la primera linea de tratamiento. Cuando son
necesarias las biopsias preoperatorias se realizan por puncion guiadas por TC, CPRE o
USE. Incluso si al momento de la cirugia se encuentra enfermedad irresecable se debe de
realizar BAAF, que resulta méas sensible que la biopsia en cufia aunque se requiere de
citopatélogos con experiencia. En cuanto a la estadificacion, debe realizarse segun el méas
reciente manual del American Joint Comitee on Cancer (AJCC) o clasificacion TNM (tabla
8). Los tumores localizados (hasta T3) son operables incluyendo los que involucran la vena
mesentérica, mientras que los tumores T4 que salen del pancreas o involucran arterias y
los que tienen metastasis a distancia son inoperables. Cabe mencionar que los ganglios
linfaticos regionales positivos no implican irresecabilidad. 2526

Ningun tratamiento aislado ofrece hoy en dia una solucion para el cancer de pancreas. Hoy

en dia, la cirugia es el Unico tratamiento que ofrece oportunidad de curacion; una vez

Grado | ... dio D descartada la  presencia de
Tumoral _ _
Tl IA |Limitado al pdncreasy <2cms metastasis y del involucro de la
T2 IB  |Limitado al pancreasy >2cms arteria mesentérica superior o del

Extension mds alla del pancreas sin
afectar arteria mesentérica o tronco
celiaco (Incluyendo involucro de la con potencial curativo, aunque sélo
vena mesentérica superior y/o porta) _ o
Tumor extrapancretico que afecta ~ 20% cumplen con dichos criterios y
T4 11 arteria mesentérica o tronco celiaco
(Irresecable)

tronco celiaco, se piensa en cirugia
T3 A

son los que se benefician al ser

referidos a un centro especializado

Ganglios en el tratamiento. La laparoscopia
N1 1B Ganglios regionales positivos no . o
implican irresecabilidad diagnostica se usa en algunas
unidades médicas, ya que mediante
Metdstasis id . , .
M1 v Metastasis a distancia esta se evidencian metastasis que no

se identifican por estudios de imagen
hasta en 5 a 15% de los pacientes. La mayoria de expertos recomiendan su uso solo en
casos con alta sospecha de metastasis como en tumores mayores de 3 cm, tumores de
cuerpo y cola, y en casos de CA19-9 mayor de 150 U/mL. La cirugia con intento curativo
requiere reseccion completa del tumor. Las opciones quirdrgicas dependen de la
localizacién del tumor y varian desde pancreatectomias distales, pancreatectomias
centrales (poco usuales) y pancreatico-duodenectomias (PD) o procedimiento de Whipple

(cirugia de eleccion en tumores de la cabeza del pancreas). Debido a la complejidad de la
Tabla 8: Estadificacion del cancer de pancreas segun la AJCC pancreético-duodenectomia y su alto
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indice de morbilidad, esta debe ser realizada por cirujanos familiarizados con la cirugia
hepato-pancreatobiliar en centros de alto volumen que realicen mas de 20 procedimientos
al afo. Existen multiples variantes a éste procedimiento, entre las mas mencionadas en la
bibliografia esta la opcion preservadora de piloro, la anastomosis pancreatico-gastrica en
vez de la pancreético-yeyunal y la linfadenectomia extendida. La mortalidad aceptada es
menor al 5% e incluso menor al 2% en los mejores centros del mundo, mientras que la
morbilidad oscila alrededor de 40%. Entre las complicaciones mas comunes se encuentran
el retraso en el vaciamiento gastrico, la fistula pancreética, colecciones intraabdominales y
el sangrado. El estar familiarizado con las complicaciones y su manejo es parte fundamental
para considerar un hospital un centro especializado. Segun la AJCC, el involucro de la vena
mesentérica 0 vena porta no contraindica la cirugia; la reseccion parcial de la vena o la
colocacion de un injerto autélogo o sintético es una opcién que permite la reseccién
completa del tumor sin alterar la supervivencia en manos expertas. En pacientes que no
son candidatos a cirugia curativa se suelen emplear otros métodos de paliacién. La
guimioterapia adyuvante es, actualmente, la modalidad mas comun de tratamiento en el
contexto de enfermedad resecable, siendo el mas comun la gemcitabina como agente Unico
tras una reseccion quirdrgica. El 5-fluorouracilo (5FU) también ha mostrado beneficio y
puede utilizarse como quimioterapia adyuvante, observandose mayor beneficio en casos
con indicadores de mal prondéstico. Por otro lado, la quimioterapia neoadyuvante ofrece la
oportunidad del control sistémico de la enfermedad antes del procedimiento con beneficio
potencial en pacientes con tumores limitrofes, donde parece aumentar la posibilidad de
resecabilidad y de obtener margenes negativos, ademas permite discernir aquellos
pacientes que progresan a pesar de tratamiento sistémico y que, probablemente no eran
buenos candidatos a cirugia y asi seleccionar a los que se beneficiaran mas de ser
intervenidos. Los principales esquemas de esta modalidad incluyen la gemcitabina o el 5FU
como base para monoterapias o terapias combinadas. La quimioterapia paliativa se puede
emplear en casos no resecables con beneficio marginal pero significativo en la

supervivencia. ¢-39)

NEOPLASIAS DEL AMPULA

Los canceres de la regiéon ampular surgen del complejo ampular distal a la confluencia
de la bilis comun y el conducto pancreatico, representan solo el 0.2% de los canceres del
tracto gastrointestinal y el 7% de los canceres periampulares. Los tumores de la papila de

Vater se pueden clasificar en benignos (adenoma [tubular, tubulovelloso y velloso], lipoma,
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fiboroma, linfangioma, leiomioma y hamartoma) y malignos (adenocarcinoma, linfoma y
tumor neuroendocrino o carcinoide). En la papila también pueden metastatizar otros
tumores: melanoma maligno, hipernefroma y linfoma. El tumor mas frecuente es el
adenoma, y su progresién a adenocarcinoma estd admitida en el mismo sentido que la
secuencia adenoma-carcinoma de los pélipos de colon. La mayoria de los carcinomas
ampulares son adenocarcinomas, pero la histologia puede ser variable incluyendo tumor
papilar, adenoescamosos, mucinosos y adenocarcinomas. Estudios recientes han
permitido distinguir dos subtipos histologicos del adenocarcinoma basados en su epitelio
de origen: intestinal y pancreatobiliar. La histologia intestinal se origina a partir del epitelio
intestinal superpuesto en el &mpula, sin embargo la histologia pancreaticobiliar se origina
en el epitelio del conducto biliar comun distal y el conducto pancreatico distal. Es importante
esta distincibn de subtipos, ya que se han identificado diferencias en cuanto al
comportamiento, prondstico y resultados terapéuticos, notando que los derivados del
epitelio pancreatobiliar tienen peor pronéstico. Se presenta principalmente en personas
entre los 40 y los 90 afos, con un pico de incidencia en torno a los 70 afios, aunque en
casos con predisposicidn hereditaria puede presentarse a edades mas tempranas y
generalmente se diagnostican de forma incidental. Se ha propuesto que el tabaco y la raza
son factores de riesgo, ademas del sobrepeso, la infeccion por Helicobacter pylori y el
antecedente de histerectomia y colecistectomia La forma mas comun de presentacion es
con ictericia debido a la obstruccién de la via biliar que condicionan; también se pueden
asociar a diarrea, pérdida de peso, dolor abdominal con irradiacion hacia la espalda, fatiga
y sangrado de tubo digestivo oculto. La ictericia fluctuante, secundaria a necrosis tumoral,
asociada a hemorragia digestiva es la manifestacion clinica que evoca el diagnéstico de
ampuloma. Por otra parte, un 15-30% de estos pacientes tienen asociada una

coledocolitiasis secundaria a la colestasis ¢
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La evaluacion de estos pacientes comienza con los estudios de laboratorio que
confirman la obstruccion biliar y/o pancreatica, ya que es frecuente hiperbilirrubinemia a
expensas de la bilirrubina directa, con elevacion de la aspartato aminotransfersa (AST) y la
alanino aminotransferasa (ALT), fosfatasa alcalina (FA) y gammaglobulina transferasa
(GGT) con un posterior descenso rapido a valores normales o préximos a la normalidad. La
obstruccién prolongada de la via biliar ocasiona malabsorcion de las vitaminas liposolubles
y aparece un déficit de vitamina K y una prolongacion del tiempo de protrombina. Los

pacientes con obstruccién T (Tumor Primario) N (gangllos linfitcos regionales)
pancreatica  presentan una ™ g:;:g:f“e o NX | Nose evalian ganglios
elevacion de los valores de To |Noexsten signos de tumor i i

primario. NO | No se demuestran metdstasis
amilasa y Iipasa' La presenCia‘ de TIS | Carcinoma in situ. ganglionares.
colangitis ocasiona una T1 |Tumorlimitado ala ampolia de N1 | Metdstasis a ganglios linfiticos

Vater o esfinter de Oddi.

L - regionales.
leucocitosis con neutrofilia. COMO 3 [Tumor que invade Ia pared T
twdio de i | i duodenal. (Metastasis)
estuaio de Imagen, la ecograria £ebacie At :
9 9 T3 | Tumor que invade el pancreas con MX | Metéstasis a distancia no
abdominal es la primera una extensién menor o igual a 2cm. evaluables.
., . T4 | Tumor que invade el péncreas con MO | Sin metdstasis a distancia.
exploracion que se debe realizar, una extension +2cm y/u otros
6rganos adyacentes. M1 | Metdstasis a distancia.

ya que identifica dilatacion
extrahepatica de la via biliar, asi como dilatacién del conducto de Wirsung, con o sin litiasis,
y localiza el lugar de la obstruccién. En la actualidad, la TC abdominal helicoidal con
contraste oral e intravenoso es la técnica mas apropiada para evaluar el area peripapilar y
ademas permite la estadificacion de acuerdo a la clasificacion TNM de la AJCC.
La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) y la duodenoscopia con un
Tabla 9: Clasificacion TNM del ampuloma
endoscopio de vision lateral son los principales procedimientos diagndsticos para estos
tumores, y son de eleccion para diagnosticar ampulomas de pequefio tamafio, obtener
muestras para el estudio histolégico, solventar la obstruccion biliar o pancreatica, cuantificar
el grado de extension intraductal y decidir si el tumor es tributario de reseccion endoscépica.
La CPRE presenta una sensibilidad para detectar malignidad del 69%, que se incrementa
al 77% si las biopsias endoscopicas se realizan tras la esfinterotomia. El aspecto
endoscoépico no permite diferenciar entre tumores benignos y malignos, pero hay una serie
de signos que sugieren malignizacion: induracion, ulceracion vy friabilidad. La
ultrasonografia endoscépica (USE) es tan sensible como la CPRE en el diagnostico de los
tumores de papila de Vater, la gran utilidad de la USE radica en ser la prueba més sensible

para determinar el estadio T del tumor, ya que en numerosas series se ha constatado una
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sensibilidad del 70-90%; sin embargo, su fiabilidad se reduce a la hora de establecer el
grado de afectacién ganglionar. Las indicaciones actuales de la USE son el estudio de
extension preoperatorio y la identificacion de focos de invasion ocultos en las neoplasias de
aspecto benigno. La realizacion de una USE no es necesaria en todos los pacientes con
tumores de la papila de Vater; de hecho, la mayoria de los expertos no creen necesaria la
realizacion de esta técnica si la lesion tiene un tamafio inferior a 1cm, o si no hay signos
macroscopicos de malignidad. Sin embargo, si la lesion tiene un tamafio superior a 1cm, se
deberia realizar una USE para determinar si hay una contraindicacién para un tratamiento
endoscopico con intencién curativa (tumores que invaden la pared duodenal o el tejido
pancredtico, y presencia de un crecimiento intraductal amplio). La realizacion de
macrobiopsias y citologia por cepillado ayudan en la precision diagnostica; pero su
adecuada catalogacion exige la reseccién completa del tumor y su biopsia extemporanea,
ya que se detectan focos de adenocarcinoma en el 15-50% de los adenomas resecados?.
Se producen falsos negativos en el 25-60% de los pacientes con adenocarcinoma, y la tasa
de fiabilidad de la biopsia es del 45-80%, por lo que la ausencia de adenocarcinoma en
una biopsia de adenoma de papila no excluye la presencia de cancer. Estos datos abogan
por la reseccién de los tumores de papila como Unico método fiable para el estudio
histologico. Para mejorar la rentabilidad diagnéstica de la biopsia se han propuesto las
siguientes estrategias: realizar la biopsia diferida (10 dias) a la esfinterotomia, realizar un
minimo de 6 biopsias.

El tratamiento curativo de estos tumores puede ser endoscopico o quirdrgico. Para los
pacientes no tributarios de un tratamiento curativo, se opta por un tratamiento endoscépico
paliativo de drenaje. Dentro de las opciones terapéuticas que se disponen se encuentran la
duodenopancreatectomia cefalica (DPC) (tratamiento de eleccion en las neoplasias
invasivas de la papila de Vater y en los tumores con crecimiento intraductal amplio),
ampulectomia quirdrgica (curativa cuando el tumor se limita a la mucosa (TO o T in situ), y
se desaconseja en los pacientes con crecimiento intraductal amplio); papilectomia
endoscopica (solo es posible cuando el tumor se limita a la mucosa y/o la submucosa, TO
o T in situ, y T1 sin invasion linfatica), CPRE y drenaje endoscépico en el manejo paliativo
de los tumores de la papila de Vater mediante la realizacién de una esfinterotomia y la
colocacion de una proétesis expandible.

En cuanto al seguimiento, se recomienda que si la reseccion es incompleta, se debe
realizar una duodenoscopia cada 1-3 meses hasta completar la reseccion, y que cuando

la reseccion sea completa, se realice una duodenoscopia cada 6 meses, con toma de
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multiples biopsias, en los primeros 2 afios de seguimiento. En los pacientes con poliposis

familiar se debe realizar un control endoscopico cada 3 afios. ©¢?

5.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las neoplasias de pancreas abarcan un gran nimero de patologias benignas y malignas
gue presenta una prevalencia baja a nivel internacional y a nivel nacional desconocemos la
prevalencia real de dicha patologia, sin embargo, con los avances en cuanto a las
modalidades diagndésticas, se ha incrementado el diagnéstico de éstas, por lo cual es
indispensable conocer cudles son las neoplasias mas comunes en nuestro medio y de esta
manera poder realizar un abordaje diagnostico y terapéutico apropiado para cada caso en

particular de los pacientes atendidos en nuestra unidad médica.

6.- JUSTIFICACION

Las neoplasias de pancreas han ido aumentando su prevalencia gracias a los avances
en los métodos diagndsticos y se detectan de forma incidental, en etapas tempranas, por
lo cual es necesario conocer las principales neoplasias atendidas en nuestra unidad
médica, conocer el abordaje diagndstico, saber si la terapéutica empleada corresponde con
las recomendaciones actuales para dicho padecimiento e identificar las principales
complicaciones postquirdrgicas de cada procedimiento quirdrgico realizado en nuestra

unidad médica con el fin de perfeccionar la atencién médica proporcionada.

7.- HIPOTESIS

Las neoplasias de pancreas son poco comunes tanto a nivel nacional como internacional
de acuerdo a los reportes estadisticos, sin embargo dichos padecimientos van en aumento
y como cirujanos generales debemos estar familiarizados y conocer el abordaje diagnostico

y terapéutico de dicha patologia.
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8.- OBJETIVOS:

8.1.- OBJETIVO GENERAL

Conocer la prevalencia de las diferentes neoplasias de pancreas y su abordaje
diagndstico y terapéutico que se ofrece a los pacientes atendidos en el periodo
comprendido del 1 de enero 2016 al 31 de diciembre 2020 en el Hospital de Especialidades
del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

8.2.- OBJETIVOS ESPECIFICOS
« Conocer la caracteristicas demograficas y epidemiolégicas de pacientes con
diagndstico de neoplasias de pancreas atendidos en el Hospital de Especialidades “Dr.

Bernardo Sepulveda" Centro Médico Nacional Siglo XXI.

7
0.0

Conocer la prevalencia de las distintas neoplasias de pancreas.

7
0.0

Identificar las principales manifestaciones clinicas de las neoplasias de pancreas.

7
0.0

Conocer el abordaje y las modalidades de imagen utilizadas para el diagndstico.

7
0.0

Identificar las intervenciones quirdrgicas realizadas para cada tipo de neoplasia.

7
0.0

Establecer la histologia de las neoplasias mas frecuentes en la poblacion
derechohabiente de esta unidad médica.

7
0.0

Identificar las complicaciones postquirargicas locales y sistémicas.

X3

%

Conocer el seguimiento de los pacientes con diagndéstico de neoplasias de pancreas.

9.- MATERIAL Y METODOS
9.1.- TIPO DE ESTUDIO

Caracteristicas: retrospectivo, observacional, descriptivo y transversal.

9.2 POBLACION DE ESTUDIO.
« UNIVERSO DE ESTUDIO: Pacientes del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo
Sepulveda” Centro Médico Nacional Siglo XXI con diagnéstico de neoplasia de

pancreas admitidos del 1 enero del 2016 hasta el 31 de diciembre del 2020.

% LUGAR DE ESTUDIO: El estudio se llevara a cabo en el Hospital de Especialidades
“Dr. Bernardo Sepulveda” Centro Médico Nacional Siglo XXI, ubicado en Avenida
Cuauhtémoc 330, Colonia Doctores, cédigo postal 06720, Ciudad de México,

alcaldia Cuauhtémoc.
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7

% POBLACION PARTICIPANTE: Se incluiran todos los pacientes con diagndstico de
neoplasia de pancreas hospitalizados e intervenidos en el servicio de Gastrocirugia
del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” Centro Médico Nacional

Siglo XXI, durante el periodo del estudio establecido.

10.- CRITERIOS DE SELECCION
10.1 CRITERIOS DE INCLUSION

« Pacientes del género masculino y femenino mayores de 18 afios de edad con
diagnéstico de neoplasia de pancreas hospitalizados en el servicio de

Gastrocirugia.

10.2.- CRITERIOS DE NO INCLUSION
% Pacientes menores de 18 afios de edad.
% Pacientes que no hayan sido intervenidos quirargicamente en la unidad

% Pacientes que no cuenten con reporte histopatologico de la lesion.
10.3.- CRITERIOS DE ELIMINACION

« Pacientes que no cuenten con expediente clinico fisico o electrénico completo

« Pacientes que no cuenten con seguimiento en la unidad.

10.4.- TAMANO DE MUESTRA

% No se requiere para este fin, ya que se reportan datos demogréficos y prevalencias.
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11.- VARIABLES

Tiempo que ha

Edad en afios

procesamiento
histolégico o
citolégico de una

muestra estudiada

realizado
posterior al
estudio

histopatol6gico

nesidioblastosis),
neoplasia quistica
(neoplasia quistica

serosa, neoplasia

vivido una del paciente con Cuantitativa
persona neoplasia de Independiente Afios discreta
pancreas
Conjunto de Género del
caracteristicas paciente con Independiente Hombre/Mujer Cualitativa
que definen el neoplasia de dicotémica
sexo biolégico. pancreas
Mediante la
historia clinica
se interrogara Dolor abdominal, pérdida
Signos o sintomas sobre las Dependiente de peso, ictericia, Cualitativa
presentados por el | manifestaciones colangitis, nausea o Nominal
paciente clinicas vémito
presentadas por
el paciente
Métodos de Estudio de
imagen utilizado imagen
como herramienta realizado en la
para realizar unidad para Independiente Ultrasonido, TAC, RMN, Cualitativa
diagnostico confirmar el Ultrasonido endoscépico Nominal
médico del diagnéstico de
paciente neoplasia de
pancreas
Procedimiento
quirdrgico
Practica médica realizado de Enucleacion,
especifica, acuerdo al pancreatectomia distal
realizada por un reporte con presevacion de bazo | Cualitativa
cirujano, que histopatolégico, Dependiente 0 con esplenectomia, Nominal
permite actuar localizacion del pancreatectomia central,
sobre un 6rgano tumor y pancreatectomia total,
interno o externo recomendacion procedimiento de
es médicas Whipple
vigentes
Diagnostico final e Mediante el Independiente Adenocarcinoma, tumor Cualitativa
integral emitido reporte neuroenddcrino Nominal
después del histopatol6gico (insulinoma,
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de la pieza
quirdrgica a
cargo del
servicio de
Patologia de la
unidad

quistica mucinosa,

neoplasia quistica
Neoplasia intraductal

papilar mucinosa),

Reporte de la

medicién en
Dimension o milimetros de la
medidas del tumor | pieza quirdrgica Dependiente Milimetros Cuantitativa
expresadas en a cargo del continua
milimetros servicio de
Patologia de la
unidad
Eventualidad que Complicaciones
ocurre durante un | identificadas en
procedimiento el momento de Dependiente Sangrado/Disrupcién Cualitativa
quirdrgico que la intervencién orgénica/paro nominal
puede retrasar la quirdrgica cardiorrespiratorio
recuperacion
Eventualidad que
ocurre posterior a Infeccion del sitio
un procedimiento quirdrgico
quirdrgico con una | Complicaciones superficial/infeccion del Cualitativa
respuesta local locales sitio quirdrgico nominal
que puede posoperatorias Dependiente profundo/seroma/dehisc
retrasar la encia de
recuperacion herida/lhematomal/otra
Eventualidad que
ocurre posterior a
un procedimiento Neumonia/Tromboembol
quirdrgico con una | Complicaciones Dependiente ia pulmonar Cualitativa
respuesta sistémicas (TEP)/Trombosis venosa nominal
sistémica que posoperatorias profunda
puede retrasar la (TVP)/infecciones
recuperacion urinarias/otras
Se cuantifica el
Cantidad de dias namero de dias
transcurridos entre | que permanecié Dependiente Dias Cuantitativa
el ingreso del hospitalizado el discreta
paciente y el paciente en la

egreso a domicilio

unidad
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12.- PLAN DE RECOLECCION DE DATOS

Se recabaran los datos del expediente clinico y/o electronico de cada paciente
concentrdndose en una hoja de recoleccion de datos (Anexo 1. Hoja de recoleccion de
datos).

13.- ASPECTOS ETICOS

A.- Este estudio considera los aspectos éticos en la declaracién de Helsinki, en su dltima
modificacion por la 62 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013; apegandose a lo
sefialado en los principios generales; los riesgos, costos y beneficios; los requisitos
cientificos y protocolos de investigacion, la privacidad y confidencialidad.

B.- Este estudio considera también que los principios éticos basicos sefialados en el informe
Belmont (1979) que sustentan toda la investigacion con seres humanos: respeto por las

personas, beneficencia y justicia.

C.- Asi mismo, este estudio considera los aspectos sefialados en la Ley General de Salud
(7 de febrero de 1984, ultima reforma DOF 12-07-2018) en su titulo quinto, investigacion
para la salud (Articulo 96); bases conforme a las cuales se debe desarrollar la investigacion
en seres humanos (Articulo 100); y sanciones correspondientes que se hara acreedor quien
realice investigacién en seres humanos contraviniendo lo dispuesto en dicha ley (Articulo
101).

D.- EN este estudio se considera ademas el reglamento de la Ley General de Salud en
materia de Investigacion para la Salud (6 de enero de 1987, Ultima Reforma DOF 02-04-
2014).

Titulo Segundo, de los Aspectos Eticos de Investigacidon en Seres Humanos. Capitulo

| (Disposiciones comunes):
Del respeto a la dignidad y la proteccién de los derechos y bienestar de los seres humanos

sujetos de estudio (Articulo 13) y de la proteccion de la privacidad del individuo en las

investigaciones en seres humanos (Articulo 16)
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En lo que respecta al riesgo de la investigacion (Articulo 17), el presente estudio se
clasifica en la siguiente categoria:

Investigacion sin riesgo: es un estudio que emplea técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivo y en el que no se realiza ninguna intervencion o
modificacion intencionada en variables fisiolégicas, psicolbgicas y sociales de los individuos
que participan en el estudio, entre los que se consideran revision del expediente clinico
fisico y electronico y otros en los que nos e identifiquen ni se traten aspectos sensitivos de
conducta.

Titulo Sexto de la ejecucién de la investigacion en las instituciones de atencién a la
salud Capitulo Unico:

La conduccion de la investigacién estara a cargo de un investigador principal (Articulo 113)
gue desarrollara la investigaciéon de conformidad con un protocolo (Articulo 115), estando
encargado de la direccién técnica del estudio y con las atribuciones sefialadas (Articulo
116), siendo él quien seleccione a los investigadores asociados (Articulo 117), asi como al
personal técnico y de apoyo (Articulo 118), teniendo la responsabilidad al término de la
ejecucién de la investigacion, de presentar al Comité de Investigacion de la Institucion de
Atencién a la Salud un informe técnico (Articulo 119), pudiendo publicar informes parciales

y finales del estudio (Articulo 120).

El proyecto de investigacion iniciara hasta que se cuente con la autorizacion y nimero
de registro del CLIS y se realizara la recoleccion de datos previa aprobacién, con las
medidas necesarias de seguridad y confidencialidad para el paciente.

Dado el tipo de investigacion, se clasifica sin riesgo, el investigador no tendra ninguna
participacion en el acto quirurgico al que serd sometido el paciente, el investigador solo se
limitara a registrar informaciéon mediante revision de expedientes de archivo clinico sin
necesidad de consentimiento informado al no intervenir en la atencion del paciente.

El proyecto de investigacion cumple con las normas éticas y se ajusta a las normas
establecida por el instituto Mexicano del Seguro Social de acuerdo con el Departamento de
Investigacién, y no estdn en contra de ninguna de ellas. El presente proyecto no es
considerado una maniobra de intervencion, ya que el autor solo recolectara los datos de los
pacientes, comprometiendo al investigador a ser confidencial conforme a los datos

obtenidos y futuras publicaciones.
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Confidencialidad

Los investigadores del presente estudio con el fin de respetar la confidencialidad, privacidad
y anonimato de la informacién de los pacientes a incluir en este estudio, se realizara
conforme a los lineamientos de las autoridades hospitalarias locales y en base a estructuras
que no se antepongan al Instituto Mexicano del Seguro Social, no seran incluidos nombres
ni nUmeros de seguridad social o cualquier otro dato potencial que lleve a la identificacion
de este.

14.- ANALISIS ESTADISTICO

Se realizara andlisis estadistico descriptivo e inferencial.

Descriptivo.

Para las variables cuantitativas®® como son la edad, el tamafio tumoral y los dias
de estancia intrahospitalaria se explorara el tipo de distribucién con métodos mentales,
sesgo Y curtosis (con valores criticos de + 0.05) y se aplicara la prueba de normalidad de
Kolmogorov-Smirnov 34 con valores criticos de p <0.05. Para las variables cualitativas como
el género, las manifestaciones clinicas, la modalidad diagnéstica utilizada, la intervencion
quirdrgica realizada, el diagnéstico histoldgico, las complicaciones transoperatorias,
postoperatorias locales y sistémicas asi como el seguimiento, se usaran frecuencias y

porcentajes 0 maximos y minimos.

Andlisis bivariado.

Para las variables cuantitativas con distribucion normal se realizara la prueba T-
Student® para grupos independientes. Para las variables cuantitativas con distribucién con
libre distribuciéon o cualitativas ordinales se calculara U de Mann-Whitney 34,

Las variables cualitativas dicotémicas se contrastaran entre grupos con la prueba X2 o

la prueba exacta de Fisher*® segln corresponda.

15.- RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

15.1.- RECURSOS HUMANOS
Investigadores: Dra Karina Sdnchez Reyes

Dr. Fermin Alejandro Zavala Ramoén
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15.2.- RECURSOS FiSICOS Y FINANCIEROS
La institucion cuenta con recursos fisicos como papel, computadoras, boligrafos y

expedientes clinicos, no se solicita ningun tipo de financiamiento.

15.3 FACTIBILIDAD

Los recursos humanos y fisicos necesarios para realizar este proyecto de investigacion
se encuentran disponibles en la institucion para cumplir los objetivos. Se utilizaran los datos
contenidos en los expedientes clinicos (historial clinico, récord quirdrgico, laboratorios,
estudios de imagen y notas médicas) disponibles en el archivo clinico y electrénico del
Hospital de Especialidades de CMN Siglo XXI.

16.- CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

RECOPILACION
BIBLIOGRAFICA
ELABORACION
DE PROYECTO
DESARROLLO
DE
INVESTIGACION
CONCENTRADO
DE
INFORMACION
ANALISIS DE
DATOS
REDACCION DE
RESULTADOS
ELABORACION
DE TESIS Y
PUBLICACION

17.- RESULTADOS
Mediante la recoleccion de informacién con base en el registro de pacientes del servicio

de Gastrocirugia del Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI de
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la Ciudad de México en el periodo comprendido del 1 de enero 2016 al 31 de diciembre del
2020, se obtuvieron un total de 204 casos con diagnostico de neoplasia de pancreas, de
los cuales unicamente 69 de ellos cumplieron con los criterios de inclusion, en el resto de
los casos se descart6 patologia pancreatica, fueron intervenidos en otra unidad o no se
sometieron a manejo quirdrgico. El nimero de casos por afio con neoplasias de pancreas
se distribuy6 de la siguiente manera: 8 en 2016, 9 en 2017, 12 en 2018, 22 en 2019y 18
casos en 2020, observando un incremento en su niumero en esta institucion en los dltimos
anos.

En cuanto al andlisis de las variables demogréficas (Tabla 10) se encontr6é que la media
de edad de los pacientes fue de 56 afios + 17, con un rango de edad de 18 a 87 afios,
siendo mas prevalente el diagnéstico en el género femenino con un 60% (41) y en el 40%
(28) del género masculino. En relacién al antecedente familiar de neoplasia de pancreas se
encontré que Unicamente el 7% (5) de los casos.

Las comorbilidades presentes al momento del diagnostico de neoplasia pancreatica
fueron: diabetes mellitus como la principal en el 28% (20) de los pacientes, seguida por
hipertensién arterial sistémica en el 26% (18), respecto al cancer de mama, cardiopatias y
cirrosis hepatica constituyeron el 5% (4) cada una de ellas, en el caso de EPOC y ERC en
el 2% (2). En relacion a las manifestaciones clinicas presentes, el dolor abdominal se
encontré como el sintoma principal en el 73% (51), ictericia en el 57% (40), nduseas en el
43% (30), pérdida de peso en el 40% (28), vémito en el 24% (17), colangitis en el 18% (13),
hipoglucemia en el 15% (11) y la intolerancia a la via oral fue el sintoma menos frecuente
en el 14% (10).

Los tipos histopatolégicos reportados fueron el ampuloma en 24 pacientes (35%),
adenocarcinoma en 21 pacientes (30%), neoplasias quisticas en 13 pacientes (19%),
insulinoma en 6 pacientes (9%) y nesidioblastosis en 5 pacientes (7%). La estancia
intrahospitalaria promedio desde el momento del diagndstico hasta su egreso fue de 21 +
13.
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EDAD (ANOS)* 56 + 17
GENERO 41 60%
. Femenino 28 40%

. Masculino

ANTECEDENTE HEREDOFAMILIAR DE NEOPLASIA DE PANCREAS

5 7%
COMORBILIDADES
. DM2 20 28%
o HAS 18 26%
. Céancer de mama 4 5%
. Cardiopatia 4 5%
. Cirrosis hepatica 4 5%
o EPOC 2 2%
. ERC 2 2%
MANIFESTACIONES CLINICAS
. Dolor abdominal 51 73%
. Ictericia 40 57%
. Pérdida de peso 28 40%
. Colangitis 13 18%
. Nauseas 30 43%
*  Voémito 17 24%
. Hipoglucemia 11 15%
. Intolerancia a la via oral 10 14%
DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO
. Ampuloma 24 35%
. Adenocarcinoma 21 30%
. Neoplasias quisticas 13 19%
. Insulinoma 6 9%
. Nesidioblastosis 5 7%
DIAS DE ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA * 21+13

Tabla 10: Caracteristicas demograficas
*Valores presentados como media y + desviacion estandar.
DM2: Diabetes Mellitus 2, HAS Hipertension Arterial Sistémica, EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva

Crobnica, ERC: Enfermedad Renal Crénica

A todos los pacientes se les realizaron estudios de extension, las modalidades de
imagen utilizadas durante el abordaje diagndstico en el periodo preoperatorio fueron la TAC
abdominal en el 100% (69) de los casos, ultrasonido endoscopico en el 79% (54), ecografia
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abdominal en el 72% (46), resonancia magnética nuclear en el 34% (23) y CPRE en el 32%
(22). Tabla 11.

72%

%

ETAC mUSE US mRMN mCPRE

Tabla 11: Modalidad diagndstica empleada.

En la revision de cada modalidad de imagen utilizada acorde a cada subtipo de neoplasia
se encontré que la TAC abdominal y ultrasonido endoscopico fueron las modalidades mas
utilizadas en adenocarcinomas (100% y 90% respectivamente), en ampulomas (80% y
71%), neoplasias quisticas (92% y 77%), insulinoma 57% y 57% y en nesidioblastosis (80%
y 100%), siendo la CPRE la modalidad menos empleada en general. (Tabla 12 y 13)

X
o
3}
E

Tabla 12: Modalidad de imagen diagndstica utilizada de acuerdo a cada neoplasia pancreatica.
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N % N % N % N % N %

ADENOCARCINOMA 16 23% 20 28% 9 13% 18 26% 9 13%

AMPULOMA 16 23% 19 9 13% 17 24% 13 19%
NEOPLASIAS 11 15% 12 4 5% 10 14%
QUISTICAS
INSULINOMA 1 14% 4 1 14% 4 5%
NESIDIOBLASTOSIS 2 2.8% 4 5 7%
TOTAL 50 72% 64 92% 24 37% 55 79% 24 34%

Tabla 13: Modalidades diagndsticas utilizadas en los diferentes tumores pancreaticos.

La localizacién anatémica en el grupo de estudio se distribuy6 de la siguiente manera:
cabeza del pancreas y en ampula de Vater 36% (25) seguida por el proceso uncinado 15%
(112), cuello 5% (4), cola del pancreas se encontraron en el 4% (3) y cuerpo 1% (1) de los

tumores. (Fig. 17)

Figura 17. Localizacién anatémica de neoplasias de pancreas.

En relacion al tamafio tumoral se agruparon a los pacientes en 5 grupos para su analisis,
con un rango de 1 a 100mm y se definieron de la siguiente manera: el primer grupo con un
tamafio de 10-20mm que correspondieron al 46% (32) de los casos, siendo los mas
frecuentes; el segundo grupo, mayor de 41mm en 24% (17), el tercer grupo de 21-30mm y
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el cuarto de 31-40mm correspondieron al 13% (9) y el quinto grupo con un tamafio tumoral

de 1-9mm ocupando el 2% (2) del total de los casos. (Grafica 1)

46%

50%

40%

30% 24%

20% 13% 13%

10% 2%
‘,

1-SMM 10-20MM  21-30MM  31-40MM 41MM

0%

Grafica 1: Tamafo tumoral

El  procedimiento  quirdrgico realizado mas  frecuentemente fue la
pancreatoduodenectomia sin preservacion de piloro y con preservaciéon del piloro abierta
en 22 (32%) y 8 (12%) casos, respectivamente, enucleacion en 6 casos (9%),
pancreatectomia distal con esplenectomia y sin esplenectomia en 5 (7%) y 4 (4%) casos,
pancreatectomia subtotal con esplenectomia y extendida en 3 casos cada uno (4%), se
realizaron 16 procedimientos paliativos (23%), 1 caso de pancreatectomia distal y 1 de

pancreatectomia subtotal laparoscépica (1%). (Gréfica 2)
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B Pancreatoduodenectomia con
preservacion del piloro

B Pancreatoduodenectomia sin
preservacion del piloro

M Enucleacion

Pancreatectomia distal con
exsplenectomia

B Pancreatectomia distal sin
esplenectomia

B Pancreatectomia subtotal con
esplenectomia

B Pancreatectomia subtotal extendida

M Pancreatectomia subtotal extendida
laparoscépica

Grafica 2: Procedimientos quirlrgicos realizados en el Hospital de Especialidades CMN Siglo XXI.

Con base a la localizacién y tipo de tumor, se llevaron a cabo distintos procedimientos
quirdrgicos, para los ampulomas se realizaron entre ellos, 15 pancreatoduodenectomias sin
preservacion de piloro (63 %) y 7 con preservacion del piloro (29%), 1 derivacion biliar (4%)
y 1 laparotomia exploradora con toma de biopsia (4%); con respecto a los adenocarcinomas
se realizaron 8 laparotomias exploradoras con toma de biopsia (38%), 7
pancreatoduodenectomias sin preservacion de piloro (33%), 3 derivaciones biliares (14%),
1 pancreatectomia extendida (5%), 1 pancreatectomia subtotal con esplenectomia (5%) y
1 derivacion biliar laparoscopica (5%); en el caso de las neoplasias quisticas se realizé
pancreatectomia distal con esplenectomia abierta en 4 casos (30%), 2 pancreatectomias
distales sin esplenectomia (15%) y 2 pancreatectomias subtotales con esplenectomia
(15%),1 pancreatoduodenectomia sin preservacion de piloro (8%) y 1 con preservacion del
piloro (8%), 1 pancreatectomia subtotal extendida (8%), 1 pancreatectomia distal
laparoscopica (8%) y 1 derivacion biliar abierta (8%); para los insulinomas se realizaron 3
enucleaciones abiertas (50%), 1 enucleacion laparoscépica (16.5%), 1 pancreatectomia
distal con esplenectomia (16.5%) y 1 sin esplenectomia (16.5%); mientras que en la
nesidioblastosis se realizaron en cada caso 1 pancreatectomia distal sin esplenectomia
(20%), 1 pancreatectomia central (20%), pancreatectomia subtotal extendida (20%),
enucleacion abierta (20%) y 1 pancreatectomia subtotal laparoscopica (20%). (Tabla 14)
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Ampulomas Adenocarcinomas Neoplasias quisticas Insulinoma Nesidioblastosis

B pancreatoduodenectomia sin preservacion de piloro

B Pancreadoduodenectomia con preservacion del piloro
Pancreatectomia distal con esplenectomia
Pancreatectomia distal sin esplenectomia

B Pancreatectomia subtotal con esplenectomia

B Pancreatectomia distal laparoscépica

B Enucleacion

B Enucleacion laparoscoépica

M Derivacién biliar

W LAPE + Biopsia

MW Pancreatectomia extendida

Tabla 14: Procedimientos quirdrgicos realizados con base al tipo de neoplasia pancreética.

Las complicaciones transoperatorias en general reportadas fue de 39%, siendo el
choque hipovolémico el mas frecuente en un 35% (grado 1: 8%, grado 2: 23%, grado 3: 1%
y grado 4: 1%); choque cardiogénico en un 3% y disrupcion vascular en 1%. En la tabla 14,
podemos identificar la morbilidad relacionada a cada procedimiento quirdrgico realizado,
identificando que la mayoria se presenta posterior a las pancreatoduodenectomias abiertas
en un 58% seguida por los procedimientos por laparoscopia en el 19%, pancreatectomia
distal con esplenectomia en el 6%, pancreatectomia distal sin esplenectomia en el 5%,

enucleacion y procedimientos paliativos en el 4% respectivamente.
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Tabla 15: Complicaciones locales relacionadas con el procedimiento quirargico realizado.

Respecto a las complicaciones locales, se presentaron 21 casos (30%) con
complicaciones a nivel local, teniendo entre ellas 13 fistulas pancreaticas (62%), 4 con
infeccion del sitio quirdrgico (19%), 2 dehiscencias de herida quirargica (9%), 1 coleccién
intraabdominal (5%) y 1 intolerancia a la via oral (5%), mientras que a nivel sistémico se
encontraron 14 casos (20%): 3 insuficiencias pancreaticas (21%), 3 infecciones de vias
urinarias (21%), 3 casos de neumonia asociada a cuidados de la salud (21%) 1 caso de
oclusion intestinal (7.5%), sangrado de tubo digestivo alto (7.5%), sepsis abdominal (7.5%),
hernia incisional (7.5%), Ulcera sacra por presion (7.5%), presentandose principalmente en
pacientes con diagnésticos de ampuloma y/o adenocarcinoma que fueron sometidos a
pancreatoduodenectomia abierta, siendo a la vez, quienes presentaron mayor estancia
intrahospitalaria con un promedio de 29 dias para los pacientes postoperados de
pancreatoduodenectomia sin preservacion del piloro y 21 dias para los sometidos a

pancreatoduodenectomia con preservacion del piloro. Tabla 16 y 17.
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COMPLICACIONES LOCALES

70%
62%
60%
50%
40%
30%
50% 19%
(]
10% 5% 5%
0% = = ==
Fistula 1SQ Dehiscencia de Intolerancia ala Coleccién
pancreatica herida via oral intraabdominal

Tabla 16: Complicaciones locales postquirdrgicas. (ISQ, infeccion del sitio quirargico)

COMPLICACIONES SISTEMICAS

25%
21% 21% 21%
20%
15%
10%
7.50% 7.50% 7.50% 7.50% 7.50%
) I I I I I
0%
Insuficiencia VU NACS Oclusion Hernia Ulcera sacra STDA Sepsis
pancreatica intestinal incisional  por presion abdominal

Tabla 17: Complicaciones sistémicas postoperatorias. (IVU: infeccion de vias urinarias; NACS:

neumonia asociada a cuidados de la salud; STDA: Sangrado de tubo digestivo alto).

Realizando el andlisis sobre las complicaciones trans y postquirargicas en relacion al

tipo de procedimiento quirdrgico, se encontré que en la pancreatoduodenectomia abierta

64



se presentaron complicaciones en 43% (30 casos), en procedimientos paliativos en 22%
(15), en pancreatectomia subtotal distal con esplenectomia en 16% (11), en las
pancreatectomias subtotal distal sin esplenectomia en 6% (4), en pancreatectomia central
y enucleacion en 7% (5) y en abordajes laparoscopicos en 6% (4); de las cuales durante el
transoperatorio se report6 mayormente en pancreatoduodenectomia abierta en 17 casos
(24%), pancreatectomia subtotal distal con esplenectomia en 4 casos (5%), en 3 casos
(4%) de pacientes sometidos a procedimientos paliativos y en 2 casos (2%) en
pancreatectomia central y enucleacién; con respecto a complicaciones locales
postquirdrgicas en pancreatoduodenectomia abierta se presentaron a nivel anastomético
se presentaron en 23% (17 casos), a nivel intestinal en 1% (1), sangrado en el 2% (2),
sepsis en 1% (1), en los procedimientos paliativos se presentaron complicaciones
intestinales en 1% (1), en las pancreatectomia central y enucleacién se present6 sepsis y
fistula pancreatica en 1% (1) mientras que en la pancreatectomia distal subtotal con
esplenectomia se presentaron un caso (1%) de fistula pancreética. (Tabla 18).

El seguimiento no pudo ser reportado por falta de datos.

PALIATIVOS 22% (15) 4% (3) 1% (1) RS
PANCREATECTOMIA 7% (5) 2% (2) 1% (1) 1% (1)
CENTRAL/ENUCLEACIGN
ABRODAJE LAPAROSCOPICO 6% (4) 1% (1)
PANCREATECTOMIA 16% (11) 5% (4) 1%
SUBTOTAL DISTAL CON
ESPLENECTOMIA
PANCREATECTOMIA 6% (4)
SUBTOTAL DISTAL SIN
ESPLENECTOMIA
PANCREATODUODENECTOMIA 433 (30) 24% (17) 23% (16) 1% (1) 2% (2) 1% (1) T% (5)

AEBIERTA

Tabla 18. Complicaciones transoperatorias y postquirdrgicas locales relacionadas con el

procedimiento.
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18.- DISCUSION.

Las neoplasias del pancreas son muy diversas e involucran tanto enfermedades
benignas como malignas, manifestandose clinicamente de forma similar y casi siempre de
formatardia, por lo cual incrementa la complejidad en el manejo médico-quirargico, con alto
porcentaje de morbilidad y mortalidad en el caso de neoplasias malignas, por lo cual es
necesario su deteccion oportuna en etapas iniciales que conlleven a un manejo menos
invasivo, lo cual se ha mejorado gracias al avance en cuanto a las modalidades de imagen
diagndsticas empleadas, con las cuales se detectan en muchas ocasiones de forma
incidental y en otras permite planear el manejo quirdrgico apropiado de acuerdo al tipo y
localizacién tumoral a nivel pancreatico. En la actualidad, en nuestro pais no existen
reportes estadisticos nacionales sobre la prevalencia de dicho diagndéstico, existiendo
Unicamente reportes de centros de referencia como el Hospital de Oncologia de CMN Siglo
XXly el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran, donde realizan
resecciones pancreaticas diversas, reportando tasas de morbilidad y mortalidad similares a
las reportadas por centros especializados a nivel internacional, las cuales son de 5% y entre
20-40% respectivamente, las cuales se encuentran asociadas al alto grado de complejidad
técnica quirargica, ya que involucra resecciones parciales o totales de uno o mas érganos,
diseccidn vascular y anastomosis digestivas complejas.

En nuestro estudio se reportan 69 casos de neoplasias pancreaticas, siendo los
ampulomas y los adenocarcinomas de cabeza de pancreas los mas frecuentes, a diferencia
de la literatura internacional, donde se menciona al adenocarcinoma de pancreas como la
histologia mas frecuente, siendo por tanto las pancreatoduodenectomias abiertas las
intervenciones quirdrgicas realizadas con mayor frecuencia como manejo quirdrgico, las
cuales representan alto grado de complejidad con alta morbimortalidad, reportdndose en
nuestra unidad una tasa de morbilidad postquirtrgica total del 39%, siendo la fistula
pancreatica (62% de los casos) la mas frecuente a nivel local y a nivel sistémico con 21%
de los casos la infeccion del sitio quirdargico, neumonia asociada a cuidados de la salud y
las infecciones urinarias las mas frecuentes, mismas complicaciones reportadas a nivel
internacional por centros de alto volumen, con lo cual se identifica que en nuestra unidad

nos encontramos con tasa de morbilidad dentro del rango reportado ©®.
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19.- CONCLUSION.

Las neoplasias de pancreas forman un grupo heterogéneo de enfermedades que afectan
a distintos grupos poblacionales principalmente identificadas gracias a los avances en las
técnicas diagnosticas de imagen, con mayor prevalencia en personas del género femenino
de mediana edad a nivel mundial cuya prevalencia se ha incrementado debido a multiples
condiciones, ya que éstas tienen una presentacion clinica silenciosa hasta que se
encuentran de dimensiones mayores que condicionan manifestaciones clinicas poco
especificas, siendo el dolor abdominal y la ictericia los principales.

En el estudio realizado se encontr6 una prevalencia de 69 casos atendidos en esta
unidad con diagndstico de neoplasias de pancreas durante el periodo de 2016-2020, siendo
en su mayoria del género femenino con edad promedio de 56 afios, donde los ampulomas
y los adenocarcinomas fueron los tipos histoldgicos mas prevalentes (36%), con tamafio
tumoral entre 1-100mm de diametro (mayormente entre 10-20mm) localizados
principalmente en el &mpula de Vater y en cabeza de pancreas, utilizando como recursos
de diagnéstico por imagen mas frecuentemente la TAC abdominal y el ultrasonido
endoscdpico (100% y 79% respectivamente) en todos los casos; siendo los procedimientos
quirdrgicos realizados con mayor frecuencia las pancreatoduodenectomias, y por lo tanto
los procedimientos con mayor morbilidad trans y posquirdrgica (39%), el choque
hipovolémico grado 2 fue la causa mas complicacion transoperatoria mas comun; respecto
a las complicaciones a nivel local se presentaron en 30%, siendo la fistula pancreatica la
mayormente reportada (62%) mientras que ocurrieron complicaciones en el 20% a nivel
sistémico, siendo la insuficiencia pancreética, la infeccién de vias urinarias y la neumonia
asociada a cuidados de la salud (21%) fueron las mas frecuentes, con estancia
intrahospitalaria promedio de 21 + 13 dias, siendo mayor en el caso de pacientes con
complicaciones sistémicas y quienes fueron sometidos a pancreatoduodenectomias.

Debido a los datos encontrados en este estudio se encuentran areas de oportunidad
para mejorar y asi poder continuar brindando atencién médico-quirtrgica de calidad y asi

mejorar la calidad de vida de nuestros derechohabientes.
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20.- ANEXOS
20.1 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

ANOS

HOMBRE
MUJER

DOLOR ABDOMINAL
PERDIDA DE PESO
NAUSEA
VOMITO
TUMOR
COLANGITIS

uUsG

TAC ABDOMINAL
RMN
USE

ENUCLEACION
PANCREATECTOMIA DISTAL CON PRESEVACION DE
BAZO O CON ESPLENECTOMIA
PANCREATECTOMIA CENTRAL
PANCREATECTOMIA TOTAL
PROCEDIMIENTO DE WHIPPLE

NEOPLASIA QUISTICA
NEOPLASIA ENDOCRINA
NEOPLASIA MALIGNA

TAMANO EN MILIMETROS

NUMERO DE DIAS

SANGRADO
DISRUPCION ORGANICA
PARO CARDIORRESPIRATORIO
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INFECCION DEL SITIO QUIRURGICO SUPERFICIAL O
PROFUNDA
SEROMA
DEHISCENCIA DE HERIDA
HEMATOMA
NEUMONIA
TROMBOEMBOLIA PULMONAR (TEP)
TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA (TVP)
INFECCIONES URINARIAS
DIABETES MELLITUS
INSUFICIENCIA PANCREATICA EXOGENA
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20.2.- CONSENTIMIENTO INFORMADO

[
ﬁ) INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

“Prevalencia de neoplasias de pancreas y su manejo quirirgico

Lugar y fecha:

México, Ciudad de México. Abril 2021

Ndmero de registro:

Justificacién y objetivo del estudio:

Justificacion: Las neoplasias de pancreas han ido aumentando su prevalencia gracias a los avances en los métodos
diagnésticos y se detectan de forma incidental, en etapas tempranas, por lo cual es necesario conocer las principales neoplasias
atendidas en nuestra unidad médica, conocer el abordaje diagndstico, saber si la terapéutica empleada corresponde con las
recomendaciones actuales para dicho padecimiento e identificar las principales complicaciones postquirdrgicas de cada
procedimiento quirdrgico realizado en nuestra unidad médica con el fin de perfeccionar la atencién médica proporcionada.

Objetivo Principal: Conocer la prevalencia de las diferentes neoplasias de pancreas y su abordaje diagnéstico y terapéutico
gue se ofrece a los pacientes atendidos en el periodo comprendido del 1 de enero 2015 al 1 de enero 2021 en el Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Objetivos Especificos:

<

»  Conocer la caracteristicas demograficas y epidemiolégicas de pacientes con diagnéstico de neoplasias de pancreas
atendidos en el Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda" Centro Médico Nacional Siglo XXI.

3
ot

X Conocer la prevalencia de las distintas neoplasias de pancreas.

S
¢

% Identificar las principales manifestaciones clinicas de las neoplasias de pancreas.

% Conocer el abordaje y las modalidades de imagen utilizadas para el diagnéstico.

< Identificar las intervenciones quirlrgicas realizadas para cada tipo de neoplasia.

%  Establecer la histologia de las neoplasias mas frecuentes en la poblacién derechohabiente de esta unidad médica.
% ldentificar las complicaciones postquirdrgicas inmediatas y tardias.

< Conocer el seguimiento de los pacientes con diagnéstico de neoplasias de pancreas.

Procedimientos:

Revision del expediente clinico.

Posibles riesgos y molestias:

Ninguna.

Posibles beneficios que recibira al

participar en el estudio:

No se obtiene un beneficio directo. Sin embargo al analizar los resultados sobre la prevalencia de las neoplasias de pancreas
que se abordan y tratan en nuestro hospital, se obtiene mayor conocimiento sobre el manejo quirtrgico de dicha patologia y
asi mejorar su abordaje diagnéstico-terapéutico con base en las recomendaciones actuales a nivel internacional.

Informacién sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Ninguno.

Participacion o retiro:

Puede decidir no participar en el estudio en cualquier momento y no se usara la informacion obtenida en el expediente clinico.

Privacidad y confidencialidad:

No se revelara el nombre, nimero de afiliaciéon o algln otro dato que comprometan la identidad del sujeto de estudio, los
datos obtenidos en los reportes y el expediente clinico se usaran con estricta confidencialidad sin que se revele ningin
aspecto de los mismos.
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No acepto el uso de la informacion el uso de mi expediente clinico.

Acepto el uso de la informacion de mi expediente clinico.

Dr. Fermin Alejandro Zavala Ramén
En caso de dudas o aclaraciones con . |
) o Dra. Karina Sanchez Reyes
respecto al estudio podra dirigirse a:

Tel 56276900 ext 21529 y 21530

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacién de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc
330, 4° piso Bloque B de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico:
comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto:

Nombre y firma testigo 1:

Nombre y firma testigo 2:

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento:
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