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Resumo

Adenocarcinoma ductal de pancreas (ACDP) pode ser derivado da neoplasia mucinosa papilar
intraductal (NMPI) ou pode ocorrer no ducto pancreatico distante dela. Pacientes com ACDP
associado a NMPI apresentam resultados mais favoraveis quando comparados ao ACDP isolado, com
maior sobrevida. O objetivo deste estudo é relatar um caso de ADCP associado a NMPI operado no
Servico de Cirurgia do Aparelho Digestivo do Hospital Universitario Getulio Vargas.
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Abstract

Pancreatic ductal adenocarcinoma (PDAC) may stem itself from an intraductal papillary mucinous
neoplasm of the pancreas (IPMN) or may develop in the pancreatic duct apart from it. Patients with
PDAC in association with IPMN apparently have a more favorable outcome, with better survival
rates. This paper offers pancreatic ductal adenocarcinoma case report associated with intraductal
papillary mucinous neoplasm treated in the Department of Gastrointestinal Surgery of Getulio
Vargas University Hospital.
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Introducao
cistica e atipia arquitetural.?

Adenocarcinoma ductal de pancreas (ACDP)

é uma doenca altamente letal caracterizada
por metastase precoce e rapida progressao.’
Neoplasia mucinosa papilarintraductal (NMPI) do
pancreas € uma entidade tumoral relativamente
nova, caracterizada pelo crescimento papilar
intraductal e de células colunares produtoras de
mucina. Referido no passado como carcinoma
papilifero, cistoadenoma mucinoso ductal e
tumor produtor de mucina, NMPI apresenta
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A Organizacao Mundial de Saude (WHO) define a
NMPI como uma neoplasia produtora de mucina
caracterizada por epitélio colunar que acomete
tanto o ducto pancreatico principal (variante
ducto principal) como os pequenos ductos
(variante ductos secundarios) ou ambos (variante
mista). Difere da neoplasia cistica mucinosa do
pancreas pela auséncia de estroma ovariano.
A NMPI progride do estadio adenomatoso para

** Residente em Cirurgia do Aparelho Digestivo da Universidade Federal do Amazonas.
*** Residente em Cancerologia Cirlrgica da Fundagao Centro de Controle de Oncologia do Amazonas.
***+ Cirurgiao assistente do Servico de Cirurgia do Aparelho Digestivo do Hospital Universitario Getulio Vargas.

| 56 |
revistahugyv - Revista do Hospital Universitario Getllio Vargas
v.12. n.2 jul./dez. - 2013



ADENOCARCINOMA DUCTAL DE PANCREAS ASSOCIADO A NEOPLASIA PAPILAR MUCINOSA INTRADUCTAL: RELATO DE CASO

NMPI com displasia, NMPI com carcinoma in situ
e eventualmente NMPI invasiva.® A estimativa
de tempo de progressao da NMPI adenomatosa
a NMPI invasiva é cerca de cinco anos.*

O risco de desenvolvimento de cancer
invasivo associado a NMPI é significativamente
maior quando ha o acometimento do ducto
pancreatico  principal  (60-92%) quando
comparado ao acometimento isolado dos ductos
secundarios.> Consequentemente, o Consenso
Internacional preconiza resseccao de todas as
NMPIs com envolvimento do ducto pancreatico
principal. O manejo da NMPI variante ductos
secundarios € mais controversa, com o0s
consensos recomendando resseccao cirurgica
para lesoes cisticas maiores que 3 cm, sendo as
menores ressecadas na vigéncia de sintomas ou
se associadas a componente so6lido ou se houver
citologia positiva.¢

O objetivo deste trabalho é relatar um caso de
adenocarcinoma ductal de pancreas associado a
neoplasia mucinosa papilar intraductal operado
no Servico de Cirurgia do Aparelho Digestivo do
Hospital Universitario Getulio Vargas.

Relato de Caso

Paciente do sexo feminino, 64 anos, autonoma,
procedente de Manaus; evoluindo havia
quatro meses com dor abdominal tipo coélica,
mais intensa em epigastrio e hipocondrio
direito, com irradiacao para dorso, que cedia
parcialmente com analgésicos. Associou-se ao
quadro presenca de ictericia, collria e acolia
fecal com aumento progressivo da intensidade.
Paciente apresentava também anorexia, astenia
e perda ponderal de 13 kg em quatro meses
(mais de 10% de seu peso corporal). Procurou
facultativo e iniciou investigacao diagnostica,
sendo posteriormente referenciada a nossa
instituicao. Diabética e em tratamento irregular
de sua comorbidade, negava tabagismo e
etilismo, negava histéria pessoal e familiar
de neoplasias. Ao exame fisico apresentava-
se emagrecida (indice de massa corporal de
21,3), em regular estado geral, hipocorada
leve, ictérica intensa, sem linfonodomegalias
palpaveis, edema de membros inferiores 3+/4+
e com cacifo. Abdome plano, flacido, indolor

a palpacao superficial e profunda, com massa
palpavel em regiao epigastrica, endurecida,
imovel e indolor; figado palpavel a seis
centimetros de rebordo costal, hepatimetria de
17 cm, com sinal de Courvoisier-Terrier, Traube
livre.

Exames laboratoriais demonstravam
hiperglicemia e hipercolesterolemia. Aspartato
e alanina aminotransferase elevadas (AST: 247
U/L e ALT: 385 U/L), assim como as enzimas
canaliculares (gamaglutamil transpeptidase
1532 U/L e fosfatase alcalina 2429 U/L) e
bilirrubina total de 15,47 mg/dl (direta 9,61 mg/
dleindireta 5,86 mg/dl). Tempo de protrombina
de 44%, sorologias para hepatite negativas.
Marcadores tumorais apresentavam elevacao,
com CEA 12,3 mcg/l e CA 19,9 405,9 U/ml.
Ultrassonografia de abdome total evidenciava
via biliar intra-hepatica esquerda dilatada, com
hepatocolédoco de calibre aumentado de 1,0 cm
com presenca de formacao nodular hipoecoica
adjacente a cabeca do pancreas, medindo 0,9
cm. Ressonancia nuclear magnética evidenciou
lesao expansiva, lobulada, localizada em
topografia de cabeca de pancreas, caracterizada
pelo sinal heterogéneo com predominante
hipossinal em T1 e hipersinal em T2, de
caracteristicas cisticas com septacdes internas
e dimensoes axiais 50 x 43 mm; atrofia do
pancreas e distensao difusa do ducto de Wirsung;
com a lesao mantendo contato com a parede
lateral da veia mesentérica superior; vesicula
biliar hidropica e dilatacao dos ductos hepaticos
direito, esquerdo, comum e hepatocolédoco.
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Foto 1: RNM de abdome e vias biliares evidenciando lesao lobulada em
cabeca de pancreas com dilatacado da via biliar.

A paciente foi submetida a
gastrobilioduodenopancreatectomia total
com esplenectomia e colecistectomia com
reconstrucao em alca Unica e resseccao anterior
de veia porta com rafia primaria. Permaneceu
sob os cuidados da terapia intensiva até o
oitavo dia de pos-operatorio, onde evoluiu com

insuficiéncia renal aguda tendo respondido ao
tratamento dialitico. Recebeu alta hospitalar
no 18.° dia de pos-operatorio, seguindo em
acompanhamento com o Servico de Nutricao,
Endocrinologia e Cirurgia do Aparelho Digestivo
de nossa instituicao.

Foto 2: Peca cirlrgica sendo rebatida, apds a gastrobilioduodenopancretectomia total,
demonstrando a intima relacdo entre a lesao pancreatica e a parede anterior da veia porta.
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Foto 3: Aspecto final apds remocéo da peca cirurgica e rafia primaria da veia porta.

histopatologico evidenciou
adenocarcinoma ductal do pancreas bem
diferenciado (grau 1), associado a areas
de neoplasia papilar mucinosa intraductal.
Presenca de infiltracdo em omento maior e
parede de duodeno, com margens cirdrgicas
livres, com metastase em cinco dos 23 linfonodos
isolados  (gastroduodenal e retrocolico).
Estadiamento patologico - pT3N1MO. A paciente
foi encaminhada para tratamento adjuvante.

Exame

DISCUSSAO

Neoplasia mucinosa papilar intraductal do
pancreas é considerada uma lesao pré-maligna
que progride de adenoma a carcinoma. NMPI
é conhecida pelo seu prognostico favoravel;
entretanto, apresenta prognostico pobre
quando associada a forma invasiva, estando
o ACDP associado a NMPI no extremo da NMPI
invasiva. A presenca de ACDP associado a NMPI
torna dificil a distincao se a NMPI é precursora
ou € condicao associada a essa neoplasia
maligna. Ambos, entretanto, NMPI associada ao
ACDP e o ACDP derivado da NMPI, apresentam
melhor prognostico quando comparado ao ACDP
convencional.’

Em geral, a maioria dos pacientes com
NMPI sao assintomaticos, sendo a maioria
dos diagnosticos incidentais, por meio de
tomografia computadorizada e ressonancia
nuclear magnética, realizadas por outras
queixas (urologica, vascular, ginecologica,
toracica). Quando sintomaticos, os principais
sintomas e sinais relatados sao dor abdominal,
perda de peso, ictericia, esteatorreia, diabetes
e pancreatite.?

Tomografia computadorizada e ressonancia
nuclear magnéticasaoutilizadas paradeterminar
o local anatomico exato das lesdes e diagnosticar
metastases. Na variante ductos secundarios,
evidenciam multiplos pequenos cistos (1-2 cm)
e na variante ducto principal evidenciam o
Wirsung dilatado, sendo a colangiorressonancia
superior em evidenciar comunicacao das
lesdes cisticas com os ductos pancreaticos. A
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica
demonstra a comunicacao do cisto com o
sistema ductal e a saida de mucina por meio
da ampola duodenal (achado patognomonico de
NMPI). A ultrassonografia endoscopica, achados
que sugerem malignidade associada a NMPI é
dilatacao > 1 cm do ducto principal - variante
ducto principal e lesées maiores que 4 cm com
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septos irregulares e lesdes solidas - variante
ductos secundarios.’

De acordo com o Consenso Internacional de
2012, no manejo dos pacientes com NMPI, a
resseccao cirirgica € fortemente recomendada
para paciente com a variante ducto principal
pela alta frequéncia de malignidade (média
61,6%)."° A maioria das NMPI esta localizada
na cabeca do pancreas, necessitando
de  duodenopancreatectomia. Pelo seu
crescimento longitudinal, ha a necessidade
de estabelecimento de margens negativas
por biopsia de congelacao; se nao for possivel
estabelecer margens negativas, esta indicada
pancreatectomia total."

Em contraste, a frequéncia de malignidade nos
pacientes com a variante ductos secundarios
€ bem menor (média 25,5%), € nos que nao
apresentam sinais de malignidade como
componente soélido e citologia negativa, podem
ser acompanhados sem tratamento cirdrgico
imediato. Entretanto, pacientes com a variante
ductos secundarios com mais de um fator de
risco (historia familiar de cancer de pancreas,
sindrome de cancer pancreatico hereditario,
diabetes mellitus, obesidade, pancreatite
cronica, tabagismo) devem ser acompanhados
com exames de imagem - ressonancia magnética
de vias biliares e ultrassonografia endoscépica,
a cada 4-6 meses para deteccao precoce de
ACDP."

A maioria dos pacientes com ACDP encontra-se
com doenca sistémica avancada no momento
do diagnostico impedindo resseccao cirdrgica.
Na minoria dos pacientes submetidos ao
tratamento cirdrgico com intencao curativa, a
taxa de sobrevida em cinco anos € de 10-25%."
Pacientes com adenocarcinoma pancreatico
invasivo, entretanto, associado a NMPI
apresentam resultados mais favoraveis, com
sobrevida em cinco anos entre 40-60% apos
resseccao cirurgica.™

Dois tipos distintos de carcinoma invasivo
comumente se associam a NMPl: o tipo
tubular, tipicamente derivado da NMPI tipo
pancreatobiliar e semelhante ao ACDP; e o tipo
coloidal (mucinoso nao cistico), derivado da

NMPI tipo intestinal que é caracterizado pela
abundante mucina extracelular.” Enquanto o
prognostico dos dois tipos de NMPI associada
ao adenocarcinoma invasivo parece ser mais
favoravel quando comparado com o ACDP
padrao, o tipo coloidal exibe um comportamento
mais indolente, com taxa de sobrevida em cinco
anos apos tratamento cirdrgico de 57-72%.

O adenocarcinoma ductal de pancreas € uma
patologia com alto indice de mortalidade.!
Pacientes com fatores de risco e lesoes pré-
neoplasicas associadas, como a neoplasia
mucinosa papilar intraductal, necessitam de
diagnostico e tratamento precoces, por conta
da alta incidéncia de degeneracao neoplasica
maligna.”®2No presente relato, a paciente era
portadora de NMPI associada ao adenocarcinoma
ductal de pancreas, sendo a resseccao cirurgica
o tratamento de escolha.
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