Actualizacién

Puntos clave

El tratamiento de

los TMPI de rama
principal o mixtos y de los
TMPI de rama secundaria
que cumplan criterios
de mal pronéstico
(sintomaticos, > 3 cm, con
dilatacién del Wirsung o
con nédulos murales) es
la reseccién quirdrgica.

Q El tratamiento de

los TMPI de rama
secundaria asintomaticos,
< 3 cm y sin nédulos
murales es la vigilancia.
Se ha propuesto realizar
un control anual en
lesiones < 10 mm, un
control cada 6-12 meses
en lesiones de 10-20 mm y
controles cada 3-6 meses
en lesiones > 20 mm.

La pancreatectomia

con reseccioén
ganglionar es la técnica
habitual en los casos
de TMPI de conducto
principal o en los TMPI
de rama secundaria con
sospecha o confirmacion
de carcinoma.

En lesiones de TMPI

de rama principal
de pequeno tamano sin
sospecha de malignidad
o en los TMPI de rama
secundaria tributarios de
cirugia, pueden llevarse
a cabo resecciones
quirdrgicas mas
conservadoras.

Llevar a cabo

un estudio
intraoperatorio de los
margenes de reseccion
en muestra congelada
es fundamental para
descartar la existencia de
tumor residual, dada la
naturaleza multifocal de
estas lesiones.

Neoplasia mucinosa
papilar intraductal
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El manejo de la neoplasia mucinosa papilar
intraductal (NMPI) ha ido cambiando en los
ultimos afios. Por su naturaleza premaligna,
inicialmente estas lesiones fueron consideradas
tributarias de cirugia en todos los casos. Sin
embargo, el mejor conocimiento de la historia
natural de estas lesiones adquirido en la tdltima
década, al que han contribuido los diagnésticos
precoces en pacientes asintomdticos, ha conlle-
vado un cambio en las estrategias de tratamien-
to y seguimiento.

Indicaciones
para cirugia

De acuerdo con las Guias de Consenso Interna-
cional para el manejo de la NMPI y de la neo-
plasia mucinosa quistica publicadas en 2006,
todas los NMPI de la rama principal y mixtas
(con afeccién del conducto principal y conduc-
tos secundarios) deben ser resecadas quirdrgi-
camente, dado que presentan una alta tasa de
carcinoma invasivo o iz situ sobre la lesién®*.
Por otro lado, aunque no existen estudios pros-
pectivos, la revisién de los datos publicados en
la literatura indica que la prevalencia de cdncer
invasivo en las NMPI de rama secundaria es
superior en las sintomdticas (hasta el 30%) que
en las asintomdticas (0-5%)° y, por lo tanto, los
pacientes sintomdticos con estas lesiones debe-
rian ser considerados para cirugia. Las NMPI
de rama secundaria con dilatacién del Wirsung
(> 6 mm), con nédulos murales o componente
sélido y/o > 3 cm tienen mayor riesgo de ma-
lignizar a medio plazo (12-36 meses), por lo
que también serfan tributarias de tratamiento
quirtrgico’”. En las NMPI de rama secundaria
< 3 cm sin nédulos murales y sin componente
sélido, las guias clinicas aconsejan realizar se-
guimiento clinico y radiolégico™.

70 GH CONTINUADA. MARZO-ABRIL 2011. VOL. 10 N.o 2

Tipo de cirugia

La pancreatectomia con reseccién ganglionar
es la técnica habitual en los casos de NMPI
de conducto principal o en las NMPI de rama
secundaria con sospecha o confirmacién de
carcinoma invasivo. Segtn la localizacién y la
extensién de la enfermedad, la duodenopan-
createctomia cefdlica con o sin preservaciéon
pilérica para tumores de la cabeza pancreitica,
la pancreatectomia corporodistal para tumores
del pédncreas izquierdo y la pancreatectomia
total en tumores multifocales son las cirugfas
propuestas' ™, junto a la realizacién de linfade-
nectomia regional.

En NMPI de rama principal de pequeiio ta-
mafio sin sospecha de malignidad o en las
NMPI de rama secundaria tributarias de ci-
rugia, pueden llevarse a cabo resecciones mds
conservadoras. Se han descrito diferentes téc-
nicas: reseccién parcial de la cabeza pancredtica
con preservacién duodenal (técnica de Beger)™,
reseccién total de la cabeza pancredtica con
duodenectomia de la segunda porcién (técnica
de Nakao)®, reseccién parcial de la cabeza pan-
credtica con preservacién duodenal y extirpacion
del pancreas ventral (técnica de Pedrazzoli),
reseccién del proceso uncinado, reseccién seg-
mentaria minima del pancreas en la zona de la
lesién, pancreatectomia dorsal o segmentecto-
mia media en lesiones localizadas en el cuer-
po de péncreas''®, pancreatectomia distal con
preservacion del bazo en lesiones localizadas en
la cola de pédncreas y pancreatectomia dorsal en
lesiones confinadas al ducto dorsal.

El objetivo de estas resecciones conservadoras
es intentar preservar las funciones exocrinas y
endocrinas pancredticas. Sin embargo, hay que
tener en cuenta que las resecciones parciales del
pancreas son técnicamente dificiles, presentan
una tasa no despreciable de complicaciones, en-
tre las que destacan por frecuencia y gravedad



las fistulas pancredticas y la isquemia duodenal
o de la via biliar, y ademads existe un riesgo ma-
yor de recidiva tumoral al realizar una reseccién
parcial del pancreas®.

En caso de sospecha de NMPI de rama secun-
daria multifocal, la decisién entre realizar una
pancreatectomia total o una reseccién parcial
debe ser individualizada. Aunque algunos estu-
dios sefialan un tiempo de 5-7 afios para el paso
de adenomas a carcinomas en NMPI de rama
secundaria'®", la realidad es que hay muy poca
informacién al respecto y, por lo tanto, puede
ser igual de razonable realizar una reseccién to-
tal del pancreas o proponer seguimiento clinico
y radioldgico, y 1a decisién deberd tomarse indi-
vidualizadamente.

Estudio de los
margenes de reseccion

Un aspecto fundamental en la cirugia de es-
tas lesiones es el estudio intraoperatorio de los
miérgenes de reseccién. Dado que estas lesio-
nes pueden ser multifocales, no es infrecuente
la extensién de células neopldsicas mds alld de
lo que puede observarse macroscépica y radio-
légicamente, por lo que hay que investigarlas
mediante una seccién congelada con estudio
intraoperatorio de los mdrgenes de reseccién.
Las Guias de Consenso Internacional propo-
nen la siguiente actitud en funcién del resultado
de los margenes: si el margen es positivo para
adenoma o lesiones tipo PanIN 1y 2, no es ne-
cesario ampliar la cirugia, dado que se sabe que
el adenoma sin atipias muy raramente degene-
rard y, por otro lado, las lesiones PanIN 1y 2 son
hallazgos habituales en la poblacién general. Si
el margen es positivo para atipia (borderline),
deberd ampliarse la reseccién quirdrgica en
caso de nédulos papilares floridos. Si el mar-
gen es positivo para carcinoma iz sifu O inva-
sivo PanIN 3, debera ampliarse la reseccién o
realizar una pancreatectomia total.

Se debe tener en cuenta que los tejidos conge-
lados pueden presentar artefactos que dificulten
la interpretacién de los hallazgos histolégicos™.
Un problema comun es la denudacién epitelial,
que hace imposible la evaluacién del margen
de reseccidn, y en este caso la mayoria de los
autores proponen ampliar la reseccién. Por otro
lado, hay que recordar que un margen negativo
no asegura la ausencia de células neopldsicas en
el pancreas restante. Ademds, es conocido que
una NMPI puede ser una lesién marcadora de
adenocarcinoma en otras zonas del pancreas®*2.
Por lo tanto, deben realizarse todos los esfuer-
zos preoperatorios e intraoperatorios para de-
terminar lo mejor posible la extensién de la en-

fermedad y la decisién de ampliar la reseccién
pancredtica debe ser tomada de forma conjunta
entre el patélogo y el cirujano tras la evaluacién
de los margenes de reseccién.

Seguimiento

En las NMPI sin indicacién quirdrgica, no
queda bien establecido la periodicidad del se-
guimiento. Se ha propuesto’ realizar un control
anual en lesiones < 10 mm, un control cada 6-12
meses en lesiones de 10-20 mm y controles
cada 3-6 meses en lesiones > 20 mm (fig. 1). La
técnica de imagen para el seguimiento debe dar
informacién acerca del tamafio de la lesién, el
tamaiio del Wirsung y la presencia de nédulos
murales. La tomografia computarizada (TC) y
la colangiorresonancia magnética (CRM) dan
informacién acerca de los primeros dos aspec-
tos y la ecoendoscopia (USE) afiade informa-
cién acerca de la presencia de nédulos murales
y permite obtener material citolégico.

La frecuencia de recurrencia de la NMPI tras
la reseccién quirtrgica y su relacién con el re-
sultado de los mdrgenes quirtirgicos (positivo,
negativo o indeterminado) no esté clara, dado
que muchas series tienen un seguimiento corto,
pero parece ser de al menos un 7% en las NMPI
no invasivas'. Por este motivo, diferentes auto-
res concluyen que en pacientes intervenidos con
NMPI no invasivas, parece razonable realizar
un seguimiento con pruebas de imagen anual-
mente y luego aumentar el intervalo en caso de
que el primer control sea normal. Un aumento
del tamafio de la lesién de mas de 1 cm en 1 afio
se relaciona en muchos casos con degeneracién
maligna®. Los pacientes con NMPI invasivas
tienen alto riesgo de recurrencia y deberian ser
evaluados cada 6 meses. Los niveles de CEA
y CA 19.9 no se han demostrado dtiles en el
seguimiento de estas lesiones!.

Por otro lado, estd bien establecida la relacién
entre las NMPI y otras neoplasias no pancred-
ticas®. Algunos estudios recogen que hasta un
30% de los pacientes con NMPI presentaron
una neoplasia maligna sincrénica o metacrénica
en otros érganos, como estémago, colon, recto,
pulmén, mama o higado. Por lo tanto, hay que
tener esto en cuenta si el paciente presenta otros
sintomas para descartar otras neoplasias.

Otros tratamientos

Algunos estudios han evaluado el uso de la in-
yeccién intraquistica de etanol como tratamien-
to ablativo en NMPI de rama secundaria®*. En
algunos casos que finalmente fueron interveni-
dos quirdrgicamente tras la alcoholizacién, se
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Lectura rapida
v

Todos los NMPI de rama
principal y mixtos, dado
que presentan una alta tasa
de carcinoma invasivo o in
situ, deben ser resecados
quirdrgicamente.

Los NMPI de rama
secundaria con factores de
mal prondstico, es decir
sintomaticos, con dilatacion
del Wirsung

(> 6 mm), con nédulos
murales o componente
sélido y/o > 3 cm son
tributarios de tratamiento
quirdrgico. Los demas
NMPI de rama secundaria
son tributarios de
seguimiento clinico y
radiologico.

La pancreatectomia con
diseccion ganglionar

es la técnica habitual

en los casos de NMPI

de conducto principal

o en los NMPI de rama
secundaria con sospecha o
confirmacion de carcinoma.

En lesiones NMPI

de rama principal de
pequeno tamano sin
sospecha de malignidad
o en los NMPI de rama
secundaria tributarios de
cirugia, pueden llevarse
a cabo resecciones mas
conservadoras.

El objetivo de estas
resecciones conservadoras
es intentar preservar

la funcién exocrina y
endocrina pancreaticas. Sin
embargo, hay que tener en
cuenta que presentan una
tasa no despreciable de
complicaciones y, ademas,
hay mayor riesgo de
recidiva tumoral al realizar
una reseccion parcial del
pancreas.
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Lectura rapida
12

Es obligatorio realizar un
estudio de los margenes
de reseccion de la pieza
quirdrgica: si el margen es
positivo para adenoma o
lesiones tipo PanIN 1y 2,
no es necesario ampliar

la cirugia; si es positivo
para atipia (borderline)

y hay nédulos papilares
floridos, deberia ampliarse
la reseccién quirlrgica; si
es positivo para carcinoma
in situ o invasivo, PanIN

3, debera ampliarse la
reseccion o realizar una
pancreatectomia total. En
caso de que no se pueda
evaluar correctamente el
margen, se propone ampliar
la reseccion.

Por otro lado, hay que
recordar que un margen
negativo no asegura

la ausencia de células
neoplasicas en el pancreas
restante. Ademas, es sabido
que una NMPI puede ser
una lesiéon marcadora de
adenocarcinoma en otras
zonas del pancreas.

En las lesiones en que se
decide dar seguimiento, se
ha propuesto realizar un
control anual en lesiones

< 10 mm, un control cada
6-12 meses en lesiones de
10-20 mm y controles cada
3-6 meses en lesiones > 20
mm. La técnica de imagen
debe dar informacion acerca
del tamano de la lesion,

el tamano del Wirsung y

la presencia de nédulos
murales.

En NMPI no invasivas,
parece razonable realizar
seguimiento con pruebas
de imagen anualmente y
luego aumentar el intervalo
en caso de que el primer
control sea normal. En NMPI
invasivas los controles
deberian realizarse cada 6
meses.

Riesgo

para cirugia Benigno

Alto
Bajo

Seguimiento pruebas de imagen

1-2 cm
1 afo 6-12 meses

2-3 cm
3-6 meses

< lem

e Aumento tamafo > 3 cm

USE-PAAF 4— e Crecimiento > Tcm/afo

® Aparicién fmp*

v Maligno

Reseccién quirdrgica

Figura 1. Algoritmo propuesto en el tratamiento y seguimiento de los TMPI. CRM:
colangiorresonancia magnética; fmp: factores mal prondstico (presencia de sintomas, nédulos
murales, tamafio > 3 cm, dilatacion del Wirsung); USE-PAAF: puncion con aguja fina guiada

por ecoendoscopia.

evidenci6 que el epitelio de la pared del quiste
habia sido destruido y en otros pacientes en los
que se realiz6 seguimiento, los quistes desapa-
recieron sin presentar recurrencia. Sin embargo,
el seguimiento de estos pacientes es muy corto
y es dudoso que haya beneficio con este trata-
miento, dado que fue utilizado en pacientes con
lesiones de pequefio tamaiio sin signos de de-
generacion. Las limitaciones de la ablacién con
etanol incluyen la naturaleza multifocal de estas
lesiones y el paso potencial de etanol al con-
ducto de Wirsung. Otro estudio® describié el
uso de Sulindac en 10 pacientes con NMPI de
rama secundaria que cumplian criterio quirdr-
gico pero rechazaron la cirugia, y se consigui6
disminucién del tamafio del quiste y los né-
dulos intraquisticos, con un seguimiento de 18
meses. Con los datos de que disponemos en la
actualidad, estas modalidades terapéuticas sélo
pueden usarse en el marco de ensayos clinicos.
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