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Resumen:

Introduccion: El 90% de los tumores pancreaticos esta constituido por el
adenocarcinoma de cabeza de pancreas siendo éste de origen multifactorial
con factores de riesgo que predisponen dicha alteracién celular. La cirugia
continda siendo la Unica opcion terapéutica potencialmente curativa. La
infiltracion de los margenes quirtrgicos (R1) en las piezas operatorias es un
factor negativo e independiente para la supervivencia de los pacientes.
Método: Este estudio es de tipo observacional retrospectivo realizado en el
Hospital SOLCA (2012-2016) donde se obtuvo un universo de 107 historias
clinicas correspondientes a tumores de pancreas de los cuales se excluyeron
43 expedientes por corresponder Unicamente a biopsia, 6 que sélo incluian
colocaciéon de Implantofix, 19 en quienes se realizé laparotomia exploratoria
mas biopsia, obteniendo una muestra final de 39 historias clinicas que fueron
sometidos a intervencion quirirgica que contaron con pieza operatoria, de las
cuales 17 de ellas fueron por duodenopancreatectomia cefélica (DPC, técnica
Whipple) y 22 por otros tipos de cirugia. Resultados: De los 39 récords
operatorios revisados en este estudio, se constaté que el 74,5% fueron
sometidos a DPC. Veintid6s (56,41%) pacientes continuaron vivos al final de
la investigacion y 17 (43,58%) fallecieron. Los margenes estudiados en
practicamente todos los pacientes (90%) fueron el pancreético, el proximal y
el distal, mientras que los menos informados fueron el margen biliar
(informado en el 20,5% de las piezas), el uncinado y el vascular, ambos en un
5.13% cada uno (p=<0.05). De los margenes antes mencionados, 33 piezas
operatorias tuvieron margenes libres, y en 5 piezas al menos un margen
estuvo comprometido. De ellos, el compromiso fue evidente en margenes
pancreaticos (2 casos), biliares (2 casos) y uncinado (1 caso). Al momento del
seguimiento postquirargico se comprobd que 27 pacientes recidivaron, 10
tuvieron evolucién favorable y 2 pacientes no acudieron a sus control posterior
a la cirugia. De los pacientes que recidivaron se comprobo que su status final
fue: 9 vivos (33,30%) y 17 fallecidos (62,90%). La DPC fue la técnica
quirtrgica mas empleada (74,35%). La mediana de sobrevida global fue de

13 meses. Conclusion: A pesar de la intervencién quirdrgica, la recidiva sigue
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siendo alta, esto podria deberse a irresecabilidad al momento de la cirugia, o
a una falta de protocolos histopatolégicos en el cual se pueda estandarizar la
cantidad de ganglios extraidos y determinar con certeza el compromiso
ganglionar, asi como la lectura de los margenes quirdrgicos.
Recomendaciones: Se recomienda la elaboracion de un protocolo
institucional para cancer de cabeza de pancreas y su uso adecuado para
futuras investigaciones.

Palabras Claves: Cancer de cabeza de pancreas; Duodenopancreatectomia

cefélica; Sobrevida, R1, margen de reseccion.



Abstract:

Introduction: 90% of pancreatic tumors are pancreatic head
adenocarcinoma, which have a multifactorial origin with risk factors that
predispose cellular alteration. Surgery remains the only potentially curative
therapeutic option. The infiltration of the surgical margins (R1) in the operative
pieces is a negative and independent factor for the survival of the patients.
Method: This retrospective observational study was carried out at the SOLCA
Hospital, where a sample universe of 107 clinical histories corresponding to a
pancreatic tumor was obtained, of which 43 records were excluded because
they were requests for biopsy analysis, 6 which only included the use of
Implantofix, 19 in whom exploratory laparotomy plus biopsy was performed,
obtaining a final sample of 39 clinical histories that were submitted to surgical
intervention with surgical tissues, of which 17 were by Whipple technique and
22 by other types of surgery. Results: Of the 39 operative records reviewed in
this study, it was found that 74.5% were submitted to CPD. Twenty-two
(56.41%) patients remained alive at the end of the investigation and 17
(43.58%) died. The margins studied in almost all patients (90%) were
pancreatic, proximal and distal, while the least informed were biliary margin
(reported in 20.5% of the pieces), uncinate and vascular, both in 5.13% each
(p = <0.05). Of the margins mentioned above, 33 operative pieces had free
margins, and in 5 pieces at least one margin was compromised. Of these, the
commitment was evident in pancreatic margins (2 cases), bile (2 cases) and
uncinate (1 case). At the time of the post-surgical follow-up, it was verified that
27 patients relapsed, 10 had favorable evolution and 2 patients did not go to
their control after surgery. Of the patients who relapsed it was verified that its
final status was: 9 alive (33,30%) and 17 died (62,90%). DPC was the most
used surgical technique (74.35%). The median overall survival was 13
monthsDiscussion: A 2013 publication of the Autonomous University of
Barcelona states that the survival of patients with pancreatic cancer is 3 years
in 25% and in 5 years under 10%, we could verify that of the 39 cases 27
patients relapsed, being a number Significant since it represents more than

half of the sample, it is worth mentioning that of the 27 patients, 17 of them



died. Conclusion: Despite the surgical intervention the relapse remains high,
this could be due to a lack of protocol consensus in which the number of nodes
extracted can be standardized to determine with certainty if there is nodal
compromise and to standardize the surgical margins for later study and
Determine the percentage of infiltration if applicable. Recommendations: Itis
recommended that an institutional protocol be developed for pancreatic cancer

and its proper use for future investigations.

Keywords: Cephalic duodenopancreatectomy; Pancreatic head cancer;

Survival, R1, resection margin
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INTRODUCCION

Ya ha sido descrito que aproximadamente el 90% de los tumores del pancreas
esta constituido por el adenocarcinoma ductal siendo ocupado el 10% restante
por el adenocarcinoma acinar, tumores neuroendocrinos, carcinoma
pseudopapilar y pancreatoblastoma, dentro de este pequefio porcentaje
también se encuentran los tumores quisticos que han sido clasificados como
cuatro tipo de lesiones segun la OMS: la neoplasia quistica serosa, la
neoplasia quistica mucinosa, la neoplasia papilar intraductal mucinosa y la
neoplasia solida seudopapilar @316)- Se ha comprobado que el 60% de la
localizacion y aparicion del CP es a nivel cefélico, seguido por el cuerpo en un

15%, 20% en la cola y 5% difuso en la glandula (4

El cancer de pancreas es una de las neoplasias mas agresivas por lo que la
mayoria de los pacientes son diagnosticados en estadios avanzados de la
enfermedad, segun la literatura descrita es de origen multifactorial cuyas
asociaciones de riesgo predisponen a la alteracion celular. 1® Las neoplasias
de cabeza pancreatica son generalmente adenocarcinomas que pueden
derivar de tejido pancreético, la ampolla de Véater, los ductos biliares distales

o el duodeno @

La cirugia continla siendo la Unica opcion terapéutica potencialmente
curativa, y en los casos de cancer de pancreas metastasico la supervivencia
mediana es de aproximadamente de unos 6 meses. El 90% de las neoplasias
del pancreas son adenocarcinomas y el 70% de los adenocarcinomas de

pancreas se localizan a nivel de cabeza del pancreas ©:

Se conocen cuatro margenes quirtrgicos estudiados en las piezas de DPC @)
1) Margenes luminales (proximal gastrico o duodenal y distal yeyunal)
2) Margen de transeccion pancreatica (MTP)
3) Margen de la via biliar
4) Margen pancreatico circunferencial o radial.
Generalmente los margenes luminales, de transeccion pancreatica (MTP) y
biliar no dan mayor problema de analisis, ya que son faciles de identificar en

la pieza operatoria. En cuanto al margen pancreético circunferencial o radial



anatomicamente se diferencia en tres partes, una superficie anterior o margen
de reseccion anterior (MRA) y otra posterior (MRP), separada entre si por el
margen de reseccion medial (MRM), siendo estos dos ultimos mencionados
de mucha importancia al momento del estudio ya que se ha visto que son los
margenes que con mas frecuencia se encuentran infiltrados @?- Debido a la
ubicacion anatomica del MRM que se encuentra rodeando en parte la
circunferencia de la vena mesentérica superior se le ha otorgado varios
nombres como: lecho vascular, margen del proceso uncinado, margen
mesentérico e incluso margen retroperitoneal, asi mismo el MRP que
corresponde a la porcion adyacente a la arteria mesentérica superior @)

El Hospital SOLCA de Guayaquil es el principal establecimiento en la ciudad
donde pacientes acuden con sintomatologia, diagnostico establecido y/o
referidos de otras casas de salud para su tratamiento por lo que se lo escoge
para la investigacion en la cual se pretende contribuir con datos estadisticos
reales acerca de la incidencia de recidivas del cancer de cabeza de pancreas
post-duodenopancreatectomia cefalica y de esa manera determinar las

posibles causas de recidivas.



MARCO TEORICO

CAPITULO I: CANCER DE PANCREAS: DIAGNOSTICO Y
TRATAMIENTO

Epidemiologia:

La incidencia de Cancer de pancreas de Estados Unidos del 2008 - 2012,
segun la NAACCR fue de 12,7 por 100.000 habitantes y el promedio de muerte
por esta neoplasia de acuerdo a informes del NCHS fue de 10,9 por 100000
habitantes en el mismo periodo de tiempo, ubicandose en la quinta posicion
de mortalidad por neoplasias ®- Al no contar con estadisticas recientes de
este tipo de neoplasia en especifico, es util conocer que, a nivel nacional, el
INEC reporta datos del 2011 que corresponden a tumores del tracto digestivo,
incluido el cancer de pancreas dando 20,9% en hombres y 9,6% en mujeres,

del total de pacientes afectados con cancer 54809 en Ecuador ©®)

El origen preciso del tumor es, a menudo, imposible de determinar antes de
la cirugia por lo que en los considerados resecables se realiza una
duodenopancreatectomia cefalica (DPC), independientemente del origen del

tumor @

Se ha demostrado que la infiltracion de los margenes quirargicos (R1) en las
piezas de DPC es un factor negativo e independiente para la supervivencia
de los pacientes, sin embargo la duodenopancreatectomia cefélica (DPC) es
la Gnica opcién potencialmente curativa para tratar el adenocarcinoma (ADC)
de cabeza de pancreas @ La tasa de mortalidad postoperatoria varia entre un

0 y un 8% en series recientes y la supervivencia a 5 afios varia del 7 al 12%.

Los resultados son peores cuando la reseccién es incompleta o los margenes

quirdrgicos son positivos @)

Segun el Colegio Americano de Patblogos en un protocolo propuesto en el
2016 se establecen margenes para la reseccion del cancer de cabeza de

pancreas, especificamente para este tipo de cirugia se disponen:

« Margen del cuello pancreéatico o parenquimal ©)
« Margen uncinado o retroperitoneal ®



« Margen de la via biliar ®)
« Margen proximal, gastrico o duodenal ®:

« Margen distal, yeyunal o duodenal distal ©)

En un estudio de revision propuesto por Gomez et al en el que detallan un
protocolo histolégico para carcinoma de pancreas se describe ademas el

margen circunferencial medial o vascular ©)

Tipo Histolégico

Es de absoluto conocimiento que el adenocarcinoma ductal sigue siendo el
principal tipo histologico del CP, los pacientes diagnosticados con este tipo de
cancer no presentan sintomas inmediatos, lo que hace que su diagnostico sea

tardio y de mal pronéstico ©)

La Organizacion Mundial de la Salud se ha encargado de clasificar los tipos
histoldgicos en benigno, pre malignos y malignos, se detallan los mas

frecuentes de nuestro estudio actual @7

Tabla 1. Clasificacion de la OMS, modificada por el Hospital Universitario

Donostia.

Benignos Cistoadenoma de células acinares, Cistoadenoma seroso
.

Pre malignos | Neoplasia tubulopapilar intraductal, Neoplasia mucinosa
papilar intraductal con displasia grado bajo o intermedio y
de alto grado, Neoplasia quistica mucinosa con displasia
de grado bajo o intermedio y de alto grado 17"

Malignos Adenocarcinoma ductal, Carcinoma adenoescamoso,
Neoplasia pseudopapilar sélida, Neoplasias

neuroendocrinas, Carcinoma mixto acinar-neuroendocrino
7).




Estadificacion:

Los estadios, es decir, la extensién anatomica de los tumores, en este caso
pancreas, se representan a continuacion acorde a consenso de la American
Joint Committee on Cancer (AJCC) ?0:

0: carcinoma in situ no metastasis regional linfatica y no metastasis distante

IA: limitado al pancreas y menor de 2 cm sin metastasis regional linfatica ni

metastasis a distancia

IB: limitado al pancreas y mayor de 2cm sin metastasis regional linfatica ni

metastasis a distancia

[1A: extension mas alla del pancreas sin afectar arteria mesentérica o tronco celiaco
(incluyendo involucro de la vena mesentérica superior y/o porta), sin metastasis

regional linfatica ni metastasis a distancia
IIB: ganglios regionales positivos no implican irresecabilidad

lIl: tumor extrapancreatico que afecta arteria mesentérica o tronco celiaco

(irresecable)

IV: metastasis a distancia

Factores de riesgo:

Dentro de los principales factores de riesgo para cancer pancreético (CP) se
encuentra la predisposicion genética (- Mas del 10% de los pacientes refieren
tener algun familiar de primer o de segundo grado con cancer de pancreas.
Una historia de CP en un familiar de primer grado se asocia a un incremento
en el riesgo de CP, con un riesgo relativo (RR) de 2,5 a 5,3. Se ha encontrado
una asociacion a sindromes hereditarios que cursan con mutaciones
genéticas, dentro de los cuales podemos mencionar al Sindrome de Peutz-
Jeghers (gen STK11/LKB1), Sindrome de Melanoma atipico familiar (gen
pl6INK4a/CDKNA2) y el cancer de mama y ovario hereditario (gen
BRCA1/BRCA2) como los mas predominantes

Por otra parte, los factores de riesgo medioambientales conllevan al desarrollo

de este cancer, por ejemplo, la exposicion ocupacional en sectores



petroquimicos en los cuales el individuo se expone con mayor frecuencia a
aminas aromaticas, dieta inadecuada (rica en grasas y pobre en frutas y
vegetales), sindrome metabdlico y el consumo de tabaco ®- La pancreatitis
crénica eleva el riesgo en un 4% a los 20 afios 9 Segin un estudio de la
Universidad Catodlica de Valencia también mencionan entre otros

predisponentes de CP a la litiasis biliar y colecistectomia con RR de 1,3-2,8
(15).

Hay que tomar en cuenta que, dentro de los factores de riesgo ya
mencionados, el tabaquismo es el causante de cerca del 25% de todos los
CP. Ademas, su asociacién con una historia familiar de CP cuadriplica el
riesgo. Se ha encontrado que en exfumadores el riesgo persiste hasta 10 afios
posterior al abandono del habito tabaquico. Asimismo, en pacientes con

pancreatitis hereditaria, el tabaquismo dobla el riesgo de CP @

Manifestaciones clinicas:

En la mayoria de los casos, el CP cursa con un cuadro asintomatico al inicio
de la enfermedad, o puede presentarse con sintomas inespecificos. Entre las
manifestaciones clinicas destacan el sindrome constitucional y caquexia,
ictericia, dolor abdominal, esteatorrea, diabetes mellitus, nduseas, vomitos,

tromboflebitis migratoria y hemorragia digestiva (10

De estos sintomas, el dolor abdominal es el mas frecuente, suele tratarse de
un dolor cuya localizacién se centra en epigastrico y/o en ambos hipocondrios,
predominantemente nocturno, impide conciliar el suefio o despierta al
paciente, se exacerba con la ingesta de alimentos y con el decubito supino, y
se alivia con la flexion ventral de la columna vertebral. El dolor se debe a
invasion perineural del plexo celiaco y compresion de las estructuras vecinas
u obstruccién parcial o total del conducto pancreatico. La ictericia se debe en
el caso de los tumores de cabeza de pancreas a una obstruccién de la via

biliar 19)-



Al examen fisico, se observa la presencia de ictericia, lesiones por rascado,
signo de Courvoisier, a veces se palpa una masa abdominal, ascitis por

carcinomatosis peritoneal o menos frecuentemente por hipertension portal 0

La cirugia como tratamiento:

Solo un pequefio porcentaje de pacientes con adenocarcinoma de pancreas
pueden ser sometidos a intervencion quirdrgica con la técnica de DPC de
Whipple (cabeza de pancreas) y pancreatectomia distal (en tumores de
cuerpo y cola). Esta cirugia es viable en aguellos tumores menores a 6¢cm de
didmetro sin metastasis y que no comprometa estructuras vasculares. A este
procedimiento quirargico es preferible incorporarle terapéutica que incluya
quimioterapia o quimiorradioterapia para disminuir el riesgo de recidivas. En
aguellos tumores que sean mayores a 6¢cm y que no estén confinados sélo a
pancreas, se debe iniciar quimiorradiacién concomitante con la finalidad de

reducir el tamafio y lograr la resecabilidad 2

Técnica de Whipple

Procedimiento para la exéresis de tumores (benignos o malignos) de cabeza
de pancreas, consiste en la reseccion de la cabeza de pancreas, parte del
duodeno, estbmago distal, vesicula biliar, y ganglios linfaticos cercanos a la
cabeza del pancreas. Luego se anastomosa el remanente pancreético y los
organos digestivos con la finalidad de que las enzimas digestivas, la bilis y el

contenido del estdbmago fluyan hacia el intestino delgado durante la digestion
(12).

La pancreatectomia distal o corpocaudal es la cirugia de eleccion para
lesiones ubicadas en el cuerpo y la cola del pancreas. Consiste en la reseccion
del tejido pancreatico a la izquierda del eje mesentérico portal, por lo que no

incluye al duodeno ni a la via biliar (8 20).



El retraso del vaciamiento gastrico es la principal causa de morbilidad, y la
mayor causa de prolongacion de la estancia hospitalaria, tras la DPC; para
prevenirlo, es necesario respetar la arteria gastrica derecha y la arteria
supraduodenal con el fin de preservar la integridad neurovascular del area

antropilérica-duodenal 3)

La hemorragia intraabdominal se presenta en aproximadamente un 5-16% de
los pacientes sometidos a DPC, con una mortalidad asociada de hasta un
80%. Esta complicacion puede estar relacionada al deslizamiento de una
ligadura o hemorragia de la linea de sutura. En ambos casos la hemorragia

se presenta precozmente en el periodo postoperatorio. 23

Objetivo general

Determinar si en las piezas anatomopatoldgicas de los pacientes intervenidos
quirargicamente el margen de reseccion R1 esta relacionado a la recidiva de
la neoplasia del paciente.

Objetivos especificos.

1. Determinar factores de riesgo que predispusieron el cancer de pancreas en
los pacientes de la muestra del estudio.

2. Establecer el porcentaje de recidiva post-cirugia.

3. Definir el estadio del tumor en las piezas operatorias en base al informe
anatomopatoldgico.

4. Comparar la tasa de incidencia del cancer de pancreas en hombres vs
mujeres a nivel institucional.

5. Sugerir la elaboracion de una guia estandarizada segun los resultados
obtenidos en nuestro estudio.

Metodologia

El presente estudio es de tipo observacional retrospectivo, realizado en base
a revision de historias clinicas en el Departamento Estadistico del Hospital

9



SOLCA (Sociedad de Lucha contra el Cancer) en la ciudad de Guayaquil,

correspondiente al periodo 2012-2016.
Poblacién y muestra:

Mediante las historias clinicas provistas en el Departamento de Estadistica de
la Institucion de SOLCA, se obtuvo una poblacion de 107 pacientes que
presentaron masas tumorales en pancreas de los cuales se descartaron 68
por no cumplir con nuestro criterio de inclusién quedando una muestra de 39
pacientes los cuales fueron intervenidos quirdrgicamente para reseccion de
pieza operatoria y su posterior estudio durante el periodo 2012- 2016. Se

establecieron los siguientes criterios para la obtencion de la muestra:

» Criterios de inclusion:
Pacientes que hayan sido intervenidos quirdrgicamente para exéresis

de pieza operatoria por tumores de pancreas en SOLCA Guayaquil.

« Criterios de exclusion:
Pacientes con tumores de pancreas donde su extension no permita la
cirugia.
Pacientes cuyo estudio anatomopatologico solo haya sido a través de

una biopsia.

De esta forma, fueron excluidos: 43 pacientes por tener Gnicamente el registro
de la biopsia, 6 casos sélo incluian la colocacion del Implantofix, 19 pacientes
se les realiz6 laparotomia exploratoria pero al ver la irresecabilidad del tumor
sélo se toma biopsia. Se obtuvo una muestra final de 39 pacientes, que fueron
sometidos a intervencion quirdrgica con reseccion de la pieza operatoria

remitida al Dpto. de Anatomia Patoldgica.

Analisis estadistico:

Se elabor6 una hoja de recoleccion de datos con el programa Microsoft Office
Excel v2013, y se realiz6 el analisis estadistico con medidas de estadistica
descriptiva. La comparacion de variables cuantitativas y cualitativas se realizé

con prueba de t de Student y Chi cuadrado, respectivamente. La sobrevida
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global se expresara por el método de Kaplan-Meier. Para todas las
evaluaciones se considerara como estadisticamente significativo un valor de

p menor a 0,05.

Resultados

De la muestra final, 24 pacientes fueron mujeres (61,5%) y 15 hombres
(38,4%). Para el procesamiento de nuestros datos se decidid clasificar por
grupos etarios, lo que resulté en 5 (12,8%) pacientes menores de 25 afios, 9
(23%) con edades comprendidas entre 25-50 afios, 24 (61,5%) pacientes
entre 51 a 79 aflos y 1 (2,56%) paciente en el rango de edad mayor o igual a

80 afios. (Ver figura 1)

Figura 1: Distribucion de los pacientes segun la edad

Rangos de edades en pacientes sometidos a
intervencion quirurgica
14
12

| II

<25 afos 25-50 afios 51-79 afios >80 afos

o N B~ O ©©

B Hombres ® Mujeres

De acuerdo a la procedencia 32 (82%) pacientes fueron de la provincia del
Guayas, 1 (2,56%) del Oro, 2 (5,12%) de Manabi, 2 (5,12%) Chimborazoy 1
(2,56%) de la provincia de Cotopaxi, 1 (2,56%) Los Rios siendo éstos 34
(87,1%) del ambito urbano y 5 (12,8%) pertenecientes al sector rural. (Ver
tablal)
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Tabla 1: Distribucion geogréfica de los pacientes con tumor pancreatico

sometidos a intervencion quirdrgica

COTOPAX LOS
GUAYAS | EL ORO | MANABI | CHIMBORAZO | RIOS
U |[R| U |R| U |R U R U R U |R
H| 10 (2| 0 |0|] 2 |O 0 0 0 0 1
M| 20 |0 1 |O| O |O 1 1 0 1

H: Hombres; M: mujeres; U: urbano; R: rural

En relacién a los factores de riesgo, en nuestro estudio, la obesidad se
presentd en el 33,33% de los pacientes, seguido por el tabaquismo (17,94%),
diabetes mellitus 2 en el 15,38%, pancreatitis cronica (2,56%); también se
encontraron antecedentes familiares de cancer pancreético en el 5,12% de los

casos incluidos.

Tabla 2: Frecuencia y porcentaje de los factores de riesgo para tumor

pancreético.

FACTORES DE RIESGO FRECUENCIA PORCENTAIJE
Obesidad 13 33,33%
Tabaquismo 7 17,94%
DM I 6 15,38%
Pancreatitis cronica 1 2,56%
Antecedentes familiares 2 5,12%

Con respecto al tipo de cirugia empleada para los tumores pancreéaticos en
este estudio, se constatd que el 74,5% eran intervenidos a través de DPC,
seguida de la pancreatectomia corpo-caudal en un 12,82%, tumorectomia

10,25% y cistectomia caudal 2,56%.

En el caso de la variable Tipo de tumor, pudimos evidenciar que en el 85% de
los pacientes los tumores pancreaticos fueron malignos mientras que sélo un
15% fueron benignos. El tipo histologico de las 39 piezas operatorias, se

distribuyé de la siguiente manera: 25 (64,10%) fueron Adenocarcinomas
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infiltrantes, 3 (7,69%) Neoplasias solidas pseudopapilares, 2 (5,12%)
Neoplasias quisticas papilares, 2 (5,12%) Cistoadenomas serosos, un
(2,56%) Cistoadenoma mucinoso, un (2,56%) Pseudoquiste pancreatico,
un(2,56%) Carcinoma neuroendocrino (NEC), un (2,56%)tumor
neuroendocrino (NET), un (2,56%) sarcoma pleomorfico indiferenciado, un
(2,56%) carcinoma adeno-neuroendocrino mixto (MANEC), y un (2,56%)

linfoma difuso de células grandes B. (Ver figura 2)

De los diferentes tipos histolégicos de malignidad, el adenocarcinoma
infiltrante fue el mas predominante con un 64,10%, de ellos el 64% fue de
origen ductal, seguido por el tipo intestinal en un 24%, el mucinoso 8%, y el
tubulopapilar 4%. En cuanto al grado de diferenciacion 23 (58,9%) casos
fueron bien diferenciados, 15 (38,4%) moderadamente diferenciados y 1

(2,56%) pobremente diferenciado.

Figura 2
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En relacion al compromiso local, encontramos que la localizacibn mas
frecuente fue a nivel de cabeza de pancreas en 18 (46,15%) pacientes, de
estos 15 (83,3%) fueron estrictamente cefalicos, 1 (5,55%) en cabeza y
proceso uncinado y los otros 2 (11,11%) en cabeza con extension a duodeno,

mientras que a nivel de ampolla de vater se encontraron 15 (38,46%) con
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compromiso de duodeno y pancreas. El resto de los pacientes tuvieron otras
localizaciones menos frecuentes.
En el examen macroscopico del tumor el tamafio promedio fue de 4,6 cm

(rango: 1-21 cm) con una moda de 2 cm.

Se observé que el estadio patolégico de las piezas evaluadas fue 1 (3,22%)
paciente con tumor en estadio 0; 2 (6,45%) en 1A, 11 (35,4%) en 1B, 7
(22,5%) en lIA, 8 (25,8%) en 1IB, 1 (3,22%) en estadio Il y 1(3,22%) en IV. Es
preciso mencionar que en 8 (20,51%) pacientes no fue posible incluir este dato
ya que no se encontraba detallado en los informes de Anatomia Patolégica.
(Ver figura 3)

Figura 3
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El nUmero de ganglios extraidos se distribuyé de esta manera, 3 pacientes
con 0 ganglios extraidos (7,69%), 14 pacientes los cuales se les extrajeron de
0-5 ganglios (35,8%); a 9 pacientes de 6-10 (23,0%); 7 pacientes con 10 o
mas ganglios extraidos (17,9%) mientras que en 6 pacientes (15,3%) no se
incluian esta informacioén, por lo que se asume que no se extirpoé ninguno, con
la salvedad de que estos pacientes fueron diagnosticados con tumores

quisticos o neoplasicos benignos. (Ver figura 4)
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Figura 4
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En la evaluacion histopatologica se determiné la presencia de metastasis
ganglionar (MG) en nueve pacientes (23.1%), en 24 (61.5%) hubo ausencia
de MG y en 6 pacientes (15.4%) esta informacion no estaba reportada en las

historias clinicas

Los margenes quirdrgicos que por consenso mundial deben estudiarse en una
pieza operatoria de DPC son el margen proximal (gastrico o duodenal),
margen distal (duodenal distal o yeyunal), margen pancreatico, margen
uncinado (retroperitoneal), margen vascular y margen biliar. Los margenes
estudiados en practicamente todos los pacientes (90%) fueron el pancreatico,
el proximal y el distal, mientras que los menos informados fueron el margen
biliar (informado en el 20,5% de las piezas), el uncinado y el vascular, ambos
en un 5.13% cada uno (p=<0.05). De los margenes antes mencionados, 33
(86,8%) piezas operatorias tuvieron margenes libres, y en 5 (13,15%) piezas
al menos un margen estuvo comprometido. De ellos, el compromiso fue
evidente en margenes pancreaticos (2 casos), biliares (2 casos) y uncinado (1

caso).

Dentro de las complicaciones postquirargicas se incluyo la coleccion hematica
en 2 casos (5,12%), sepsis en un paciente (2,56%) y en otro el desarrollo de
bridas o adherencias (2,56%).
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Tratamiento Coadyuvante: De los pacientes que requirieron tratamiento
adicional a la cirugia, 23 (58,9%) recibieron quimioterapia, 11 (28,2%)
tratamiento paliativo y 2 (5,12%) pacientes recibieron radioterapia mas
quimioterapia, en 14 (35,8%) pacientes no fue reportado de los cuales 8
(57,14%) no aplicaban para tratamiento coadyuvante y 6 (42,8%) no estaba

detallado en sus historias clinicas. (Ver figura 5)

Figura5

TRATAMIENTO COADYUVANTE

EQT ERT+QT ®ENR

En relacién el status al final de la evolucidn clinica-quirargica de los pacientes,
22 (56,41%) de ellos permanecen vivos y 17 (43,58%) fallecieron. En el
seguimiento postquirdrgico se comprobé que 27 (69,23%) pacientes
recidivaron, 10 (25,64%) tuvieron evolucién favorable y 2 (5,12%) pacientes
no presentaron evoluciones posteriores a la cirugia. La mediana de
supervivencia global fue de 13 meses. El status final de los 27 pacientes que
tuvieron recidiva, fue: 9 vivos (33,30%), 17 fallecidos (62,90%) y 1 (3,70%)

paciente que no tenia reportado en su evolucién su status final. (Ver figuras 6
y7)
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Figura 6
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Diecisiete pacientes tuvieron complicaciones que fueron causantes de su
fallecimiento, entre estos se encontré: sepsis en 3 (18%) pacientes, en 10
metastasis a distancia (59%) y en 4 pacientes (23%) la causa no estaba
registrada en el expediente. De los 10 pacientes con metastasis a distancia,
el 60% fue en higado, un 10% a pulmén y en el 30% no se describio el lugar

de la metastasis. (Ver figura 8)
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Figura 8

CAUSA DE MUERTE EN PACIENTES QUE
RECIDIVARON

HSEPSIS mMETS mNR

Discusion

Nuestro estudio mostré que el género femenino es el mas afectado por
tumores de pancreas. Aungque no contamos con cifras especificas de Ca. De
pancreas éste se incluye dentro de la perspectiva general de los tumores
gastrointestinales misma que fue reportado por el INEC en el (2011), donde
indica que existe una mayor incidencia de cancer gastrointestinal en hombres

que en mujeres ©)

En Espafia, segun Lopez A. Serrano et al, determin6 que la edad al momento
del diagndstico de neoplasias pancreaticas esta entre 60-80 afios con un
promedio de 75 afios, lo cual es muy semejante con nuestros resultados, ya
que el 61.5% de los pacientes de nuestro trabajo se encontraron en el grupo
etario de 51 a 79 arios %)

En nuestro estudio se demuestra una incidencia de esta patologia mayor en
Guayaquil y particularmente en el ambito urbano que en el rural, lo que podria
atribuirse a que, al estar este Instituto localizado en la ciudad de Guayaquil,

en general la mayoria de los individuos que acuden a realizar una consulta
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sean de la misma ciudad. Otro posible razonamiento es que puedan haber
marcadas diferencias en los habitos nutricionales entre las areas rurales frente
a las urbanas, ya que sabemos que existen factores medioambientales que
contribuyen al riesgo de cancer de pancreas.

Lépez et al, de la Universidad Catélica de Valencia publicé un articulo en el
cual menciona que la deteccion temprana de los factores de riesgo cumplen
un papel importante para la mejoria la mejoria del cuadro clinico del paciente
con CP, entre los factores mas vinculados se encuentra la predisposicion
genética, el tabaquismo, los malos habitos nutricionales, antecedentes
patoldgicos como la diabetes mellitus 2 y pancreatitis crénica, también se han
visto implicadas ciertas mutaciones (BRCA2, PALB2, p16) y sindromes como
Lynch y Peutz Jeghers. En nuestro estudio sélo pudimos establecer a la
obesidad y al tabaquismo como los principales factores asociados a esta
patologia, con 33,33% y 17,94% respectivamente. No contamos al momento

con este tipo de estudios mutacionales a nivel asistencial de forma rutinaria.
(15)

Segun una publicacién hecha por Galindo et al, de la Universidad Catodlica de
Argentina-Buenos Aires la DPC es la técnica quirdrgica mas usada, dicho
esto, se confirma en nuestro estudio obteniendo un 74,35% de pacientes que

fueron intervenidos con dicha técnica 24

Se sabe que el adenocarcinoma es el principal tipo de tumor encontrado en el
pancreas, el mismo que es el mas prevalente de los tumores malignos de
dicha glandula . En nuestro trabajo se observé un gran predominio de los
tumores malignos en un 85% sobre los benignos 15%, asi mismo se comprobo
con un 64.10% que el adenocarcinoma ductal infiltrante es el mas frecuente

de los tumores resecados.
La localizacién mas frecuente de los tumores pancreéticos es en cabeza de

pancreas que pueden estar estrictamente confinados a la cabeza del

pancreas o presentar una extension adyacente, tal y como se demostré que
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de las 39 piezas operatorias 18 (46,15%) comprometieron cabeza de

pancreas (")

Segun la AJCC se requieren al menos 12 ganglios linféaticos en el espécimen
quirdrgico para confirmar el estado ganglionar @, en nuestro estudio
observamos que se extrajeron un promedio de 7 ganglios linfaticos por cada
pieza operatoria (rango: 1-23 ganglios). Esto puede atribuirse a una técnica
quirargica 0 a un estudio anatomopatolégico poco exhaustivos. Varios
estudios han determinado que la infiltracion de los margenes quirdrgicos de
las piezas operatorias obtenidas mediante las diferentes técnicas quirdrgicas
es un factor independiente y negativo para la supervivencia de los pacientes
). En nuestro trabajo observamos que los margenes menos reportados en la
evaluacion histopatoldgica fueron el margen uncinado, vascular y biliar, lo cual
debe ser un aspecto a tener en cuenta para evitar las recidivas de los

pacientes.

De las complicaciones postquirdrgicas la principal es el vaciamiento gastrico,
seguida por la hemorragia intraabdominal y la fistula biliar, absceso, no se ha
podido recabar dicha informacion de todos los pacientes ya que no estaba
reportado en sus historias clinicas, sin embargo, en dos pacientes se encontré
coleccién hematica que es la segunda causa de complicacion postquirdrgica,

1 con adherencias y 1 con sepsis 3

A pesar de las acciones conjuntas de los médicos, el diagnostico temprano
sigue siendo un reto, muchas veces debido al caracter silencioso de esta
patologia, particularmente cuando su aparicién es en cuerpo o cola. Se ha
determinado que el Gnico tratamiento potencialmente curativo es la cirugia ©,
no obstante, cierta cantidad de pacientes recibieron tratamiento coadyuvante
gue consiste quimioterapia que se aplicé a 23 pacientes y radioterapia mas
guimioterapia en 2 pacientes, por otro lado, el tratamiento paliativo fue

indicado en 11 pacientes.

Una publicacion del 2013 de la Universidad Autonoma de Barcelona afirma

que la forma de recidiva después de DPC puede ser de forma local o
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diseminacion a distancia, frecuentemente lo hace en forma de metéastasis
hepatica . La supervivencia de los pacientes con cancer de pancreas es de
25% a 3 afios y menos de 10% a 5 afios, pudimos constatar que un 69.23%
tuvieron recidiva (R1), que representa mas de dos tercios de la muestra
estudiada; asimismo, cabe mencionar que hubo una tasa de mortalidad de

63% en estos pacientes.
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Conclusiones y recomendaciones

A lo largo de la presente investigacion logré demostrarse que en el Instituto
Oncolégico Nacional SOLCA de la ciudad de Guayaquil, la principal neoplasia
encontrada es el adenocarcinoma a nivel de cabeza de pancreas, y la técnica
quirurgica empleada de eleccion es la DPC. Sin embargo, a pesar de la
intervencion quirdrgica la recidiva es alta, existe una marcada relacion entre
los margenes comprometidos y la recidiva ya que en nuestro estudio el 80%
de los margenes quirdrgicos afectos recidivaron, esto podria deberse a una
falta de consenso protocolario en el cual se pueda estandarizar la cantidad de
ganglios extraidos para determinar con certeza el compromiso ganglionar y
estandarizar los margenes quirdrgicos para su estudio histopatolégico por lo
tanto se sugiere que en futuros estudios y con un muestra mas grande, se

analice si existe relacion.

Durante la revision de las historias clinicas, se encontraron limitaciones al
momento de recabar la informacion de los pacientes debido a la ausencia de
un registro completo en la ficha médica de ingreso, por lo tanto, se recomienda
para futuras investigaciones un interrogatorio mas profundo y asi poder
correlacionar los datos con la fisiopatologia de la enfermedad, particularmente
los relacionados a factores de riesgo. Ademas, como hemos indicado, se
recomienda un protocolo estandarizado para el estudio macroscopico de la
pieza operatoria de pancreas al momento del examen de Anatomia
Patoldgica, ya que la correcta y exhaustiva valoracion de todos los margenes
quirurgicos es un factor indispensable para la obtencién de una RO en este

tipo de pacientes.
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Anexos

Anexo 1: Protocolo de informe de anatomia patolOogica de las piezas de
Duodenopancreatectomia cefélica de la Sociedad Espafiola de Anatomia
Patolégica y el Hospital Clinico Universitario de Valencia ®-

INFORME HISTOLOGICO CARCINOMA DE PANCREAS

Nombre: Edad:
NHC: Fecha
Tipo de poeza: Locallizacion:

g ncreatectomia celasica ~ Cabeza

~ Ducdencpancreatectomia cefakica ~ Cuerpo

cON presenvacion pliinca ~ Cola

~ Pancreatectomia total ~ Proceso uncinado

~ Pancreatectomia distal ~ Aerpola

~ Pancreateciomia central ~ Otros

= Otros

Grado de extension:
Tamafho tumor: x x cm ~ No nvason (in stu) pTis
~ Confnado al pancreas <2cm de tamafio pT?

Caractenistica macroscopica: ~ Confnado al pdncreas y »2om de tamafo pT2

- Sobdo = Invason de estructuras adyacentes pT3

~ Quistco ~ Invasdn esiomago, baro. colon o grandes vasos pTd

~ Polipoide

© Otron Lesiones prencoplasicas:

PaniN

Tpo hustologice: ~ 1PN

~ Adenccarcinoma ductal ~ Oeros,

~ Carcinoma adenoescamoso

~ Otros Lesiones no neoplasicas:

~ Obstrucckn del ducto bilar

Grado de diferencaacion: ~ Obstruccicn del ducto pancreatoo

= Bien dferencado (G1) ~ Calculos

~ Moderadamente diferenciaco (G2) ~ Parcresttis

~ Pobremenrte dferenciedo (G3) = Otros

Tumor residual (solo tratasdento previo):
~ Respuesta compieta (grada Q)

Invasion: ~ Aespuesta moderada {grado 1)
= wascuar ~ Respuesta minma (grado 2)
~ fatica ~ Respuesta pobre (grado 3)
~ pernewral
Margen circunderencial posterior: | — e (> 1mm)
(retropernoneal) ~ directs (lumer en contacto)
“afecte Clumar @ <1mm  indScar cislancia
por nvasin vascular, Infalica o parnewral a <fmm
" por metdstasis gangionar <fmm
Margen circunferencial medial: ~ Wore (»Imm)
(vascuian ~ directa {tumor en contacto)
~ afecto T tumora <Tmm  indcar cistancia
= por nvason vascular, infatica o pernewral 2 <Tmm
~ por metasiasis ganglonar < tmm
Margen billar:  ~ lbre Margen pancreatice: — lbre
afecto afecto
Tipo de reseccion: ~“RD ~R1 [
Ad pMias scas ( aisladas [totall ~ Nx ~ NO™ N
Adecopatins L A A oty Wix Alsiacas
Perigancresticas (area 13 17.95) Tronco celiaco (e 3)
Supraploncas (area 5 Lpa e (arms 12}
NTapiOrCas (8 51 Otas
| Artana gastrica Zquéerds |sroa 7 TOTAL:

Metastasss a distancia
TNMDO T M
Comestanos:
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Anexo 2: Nota aclaratoria del Protocolo de informe de anatomia patoldgica de
las piezas de Duodenopancreatectomia cefélica de la Sociedad Espafiola de
Anatomia Patoldgica y el Hospital Clinico Universitario de Valencia @

Motas aclaratarias
1. Este protocolo s aplica a los tumares exocrings de pancreas v tumores de la ampalla de Vater.

2. Grado de diferenciacion (aplicado solo adenacarcinomas ductales):

Bien diferenciado >83% del tumor estd compuesio por glandulas

Mederadamente diferenciads | 50-95% del tumor estd compuests por glandulas
Pabremente diferenciado S%e49% del tumor esld compuesio por glandulas
Indeferenciado «5% del lumor estd compuesto por glindulas

El carcinoma de células en anille de sello se considera grado 3 (pobremente diferenciade).
El carcinoma indiferenciade anapldsics se considera grado 4

3. Grado de regresion tumoral (aplicable a aquellos tumores que hubieran recibido tratamiento pravio
quirmio yo radioterdpeca)

No células tumorales viables Respuesta completa (grado O0)

Pequefios grupos de células fumaorales o células suelas | Respuesta moderada (grado 1)

Cancer residual con fibrosis Respuesta minima (grado 2)

Escasa respuesta, cancer residual extenso Respuesta pobre (grado 3)

4. Clasificacion Thi

Tis | Carcinoma in sty (equivalente a PaniM grads 3)

T1 | Tumar limi#ade al pancreas, <2cm de mayor dimension

T2 | Tumor limitado al pancreas v >20m de mayor dimenssn

Tumar que se extiende por el pancreas sin afectacion del tronco celiaco o la arteria
mesentérica superior [incluye lejidos blandos advacenies al pancreas (grasa

T3 retroperitoneal, grasa mesentérica, mesotolon, epipldn mayor y menar y pefitones),
sistemna biliar extrapancreatico y ducdeno (ncluido la ampolla de 'Vater)
T4 Tumaor que afecta al tronco celiaco o |a arteria meseniérica superior (fumor primario no

resecable)
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