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Tumor papilar intraductal mucinoso
del pancreas
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Resumen

Los tumores papilares mucinosos intraductales del
pdncreas son una identidad rara que comprenden cer-
ca del 1% de las neoplasias malignas del pdncreas.

El espectro radioldgico que presenta esta enfer-
medad puede ser bastante amplio. El tratamiento
ideal en este tipo de patologia sigue siendo la re-
seccion quirirgica con biopsia por congelacion
intraoperatoria para asegurar mdrgenes de sec-
cion libres de tumor. El prondstico de este tumor
es bastante favorable comparado con cualquier
otro tipo de neoplasia pancredtica.

Introduccion

Los tumores papilares mucinosos intraductales del
pancreas son una entidad rara' que comprenden cerca
del 1% de las neoplasias malignas del pancreas. Segin
Holguin y colaboradores® en 1959 Frantz reporté tres
casos de tumores papilares del pancreas.

Compagno y Oertel en 1978 fueron los primeros en
hacer una descripcion histopatoldgica de las neoplasias
quisticas del pancreas, que incluy6 dos tipos diferentes
de tumor segln el comportamiento bioldgico: el
cistadenoma seroso, que se clasificaba como de com-
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portamiento benigno, y el cistadenoma mucinoso (tam-
bién llamado adenoma macroquistico o neoplasia
quistica mucinosa), que se crefa podia progresar a
cistadenocarcinoma invasivo.

Originalmente por Ohhashi en 19824, su clasifica-
cién permanecié confusa hasta 1996, cuando la Orga-
nizaciéon Mundial de la Salud (OMS) establecié la nue-
va clasificacion que actualmente estd en boga.

Solo en 1982 Ohhashi describié esta entidad como
una entidad aparte, y fue hasta 1996 cuando la clasifi-
cacion de los tumores pancreaticos fue remplazada por
la nueva nomenclatura de la Organizacién Mundial de
la Salud, separando las ectasias ductales mucinosas de
los cistadenomas mucinosos y dejandolos con el térmi-
no de tumores quisticos papilares mucinosos intraduc-
tales del pancreas.

La patogénesis de las neoplasias quisticas mucinosas
del pancreas es incierta; sin embargo, este tipo de le-
si6n comparte caracteristicas clinicas y patolégicas con
los tumores mucinosos biliares y ovdricos. Inclusive,
se ha especulado que el origen embrioldgico de estas
lesiones puede estar relacionado con la migracién de
células germinales hacia la octava semana de gestacion,
muy temprano en la vida fetal.

Las neoplasias quisticas del pancreas se encuentran
casi exclusivamente en mujeres (mds de 95% de los
casos), con mayor frecuencia en la cuarta a sexta déca-
da de la vida, aunque se ha informado en mujeres desde
los 20 hasta los 95 afios de edad.
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Sus manifestaciones clinicas son bdsicamente el
dolor abdominal difuso o la sensacién de masa
acompafada de anorexia y, en algunos casos, se de-
tectan como hallazgo incidental imagenoldgico. Los
sintomas generalmente son consecuencia de com-
presion de estructuras adyacentes, como el estéma-
go o los intestinos, que puede dar la sensacion de
plenitud®.

Es raro que este tipo de tumor desarrolle metastasis
abdominales, o que se ubique en la cabeza del pancreas
y se manifiesten con ictericia por obstruccion de la via
biliar.

Las neoplasias quisticas del pancreas usualmente
son grandes, con tamafios que oscilan entre 2 'y 36 cm,
con un tamafo promedio de 10 cm; 90% de estas
neoplasias se encuentran en la cabeza y la cola del
pancreas®.

Los cortes histopatolégicos de este tipo de tumores
revelan una lesion multilocular quistica con septos lle-
nos de mucina, estas lesiones raramente se comunican
con el conducto pancredtico.

Histolégicamente el epitelio que recubre estas le-
siones es de tipo columnar y productor de moco, el
cual abruptamente se transforma en epitelio papilar
estratificado con atipia celular; el potencial de trans-
formacion de este tipo de epitelio a maligno es in-
cierta, por lo cual el Instituto de Patologia de las Fuer-
zas Armadas de Estados Unidos considera que todas
las neoplasias quisticas del pancreas son malignas de
bajo grado.

Los estudios radioldgicos de mayor utilidad en este
tipo de patologia varfan desde el ultrasonido hasta la
angiografia. En general, la correlacion entre el ultraso-
nido, o tomografia axial computarizada (TAC) y la re-
sonancia magnética es bastante alta.

En el ultrasonido se pueden apreciar lesiones
multiloculadas con septos internos, y se logra de-
mostrar las proyecciones papilares en el interior del
quiste. Los estudios imagenoldgicos complementa-
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rios incluyen la TAC, que puede ser con o sin con-
traste. En la TAC sin contraste se puede apreciar la
lesién como una masa lobulada bien encapsulada,
pueden verse en algunos casos septos internos’. La
resonancia magnética ayuda al diagndstico. y su
aspecto depende directamente de la cantidad de li-
quido presente en el interior de la lesion. El diag-
nostico diferencial es con numerosas entidades, que
incluyen los pseudoquistes y todas las neoplasias
quisticas®.

El tratamiento de esta entidad es la reseccion quirur-
gica completa, y el prondstico depende de si la extrac-
cidn es total. En series en las cuales se logrd la extrac-
cion completa de la masa, la sobrevida, sin recurrencia
tumoral es mayor de 90%: en cambio. si el tumor no es
extraido en su totalidad, la tasa de sobrevida puede dis-
minuir a 68%".

Caso clinico

Hombre de 54 afios de edad con historia de 3 meses de
evolucion de distension abdominal posprandial acom-
pafiada de dolor epigdstrico que posteriormente se irra-
diaba a la espalda.

Antecedentes de enfermedad dcido péptica, hiper-
trofia prostatica benigna, poliposis coldnica, fumador y
bebedor en la juventud.

El paciente aparecia en buena condicion general;
el abdomen era blando depresible, con leve dolor a
la palpacidén en el epigastrio: no se palpan masas ni
habia visceromegalia. La TAC de abdomen (figura
1) demostrd una lesion en la cabeza del pancreas, que
fue confirmada en la colangiorresonancia (figura 2)
y que ademds mostré estenosis del colédoco
intrapancredtico.

Con impresion diagnostica de cancer de la cabeza
del pancreas y fue llevado a pancreatoduodenectomia
sin preservacion de piloro. La patologia reporta un tu-
mor papilar mucinoso intraductal del pdncreas,
hipersecretor con un ducto pancrcitico estatico.
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Discusion

Presentamos un caso poco frecuente en la practica qui-
rargica’ con una revision de la literatura mundial sobre
el tema. El tratamiento ideal en este tipo de patologia
sigue siendo la reseccién quirdrgica con biopsia por
congelacion intraoperatoria para asegurar margenes de
seccion libres de tumor. Segun cita de Gigot'’, el pro-
nostico de este tumor es bastante favorable comparado
con cualquier otro tipo de neoplasia pancreatica.

Es frecuente encontrar multiples focos de tumor
papilar intraductal mucinoso en el mismo pancreas; es
por esto que Izawa y col.'" analizaron 37 pacientes so-
metidos a reseccioén pancredtica buscando mutaciones
en el codon 12. Estos autores pudieron establecer que
de las 37 piezas quirdrgicas, todas tenian dos lesiones
de hiperplasia ductal y 23 (67%) tenian mutaciones del
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codén 12; de éstos, 23 (50%) tenian diferentes muta-
ciones k ras del codén 12. A su vez Z’graggen et al."?
analizaron especimenes de 16 pacientes, e igualmente
encontraron mutaciones k ras del codén 12 en 13
(81.2%) de los especimenes.

Otra forma de determinar este tipo de mutaciones y
de poder aproximar un diagnéstico lo reportaron Kondo
et al."” quienes analizaron el jugo pancredtico de 13 pa-
cientes con tumor papilar intraductal mucinoso del
pancreas y encontraron mutaciones del k ras codén 12
en 12 de los 13 pacientes. Sin embargo, estos mismos
autores habian encontrado la misma mutacién en el jugo
pancredtico de pacientes con pancreatitis, € incluso con
cancer de pancreas, lo que lo hizo concluir que sélo
sirve este andlisis para determinar que existe patologia
pancredtica sin que se pueda determinar ni siquiera si
es de cardcter benigno o maligno. Niall y asociados'* a
su vez encontraron la mutacion k ras del codén 12 en el
71% de pacientes con tumor papilar intraductal
mucinoso del pancreas, lo que corresponde al resto de
los reportes de autores sobre esta mutacion.

A la vez que el diagnéstico de este tipo de tumor
incluye varios tipos de estudios de imédgenes
diagnosticas, la ultrasonografia endoscépica constituye
una herramienta diagndstica de la mayor utilidad, la cual
incluso puede ayudar a determinar caracteristicas que
sugieran malignidad. Kubo y colaboradores' reporta-
ron un interesante estudio en el cual analizan 51 pa-
cientes con tumor papilar intraductal mucinoso del
pancreas, en quienes se hizo ultrasonografia endoscépica
preoperatoria; comparando luego con los estudios
histopatoldgicos de los especimenes, se pudo determi-
nar que ductos principales de mas de 10 mm y ductos
secundarios con septos de mas de 40 mm sugieren ma-
lignidad, y que la ultrasonografia endoscdpica fue ca-
paz de diferenciar benignidad de malignidad en 86% de
los casos.

El espectro radiolégico que puede presentar el tu-
mor papilar intraductal mucinoso del pancreas puede
ser amplio y entre los principales hallazgos
imagenoldgicos segiin describen Lim y colaboradores'®,
se puede describir la dilatacién multiquistica de los con-
ductos pancredticos secundarios, dilatacion difusa del
conducto pancredtico principal, tumor papilar
intraductal, tapones de mucina dentro de los conductos
y, aunque la presencia de esta entidad se puede sospe-
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char con la ultrasonografia tradicional ademds de la
tomografia axial computarizada o la resonancia nuclear
magnética, el examen ideal es la colangiografia
endoscépica retrograda.

Sin embargo, este examen tiene algunas compli-
caciones, por lo cual Albert er al.'” proponen la
colangiopancreatografia por resonancia magnética,
argumentando excelente visualizacién de los con-
ductos pancredticos sin las complicaciones de la
CPRE. Otros hallazgos imagenolégicos caracteristi-
cos de esta entidad y que son citados por Sugiyama y
Atomi'® son la apariencia de “racimo de uvas” que
pueden adoptar los conductos pancredticos dilatados
y la atrofia del parénquima pancredtico. También son
de gran utilidad las imdgenes diagnésticas para pre-
decir la resecabilidad del tumor. Fuhrman er al."
pudieron determinar que de 145 pacientes estudia-
dos con tomografia axial computarizada con cortes
delgados (intervalos de 10 mm) preoperatoriamente,
en 88% de los casos la tomografia pudo predecir la
resecabilidad de la lesién. Taouli y asociados?® tam-
bién determinaron la importancia de la tomografia
preoperatoria para definir la resecabilidad de la le-
sién, e incluso pudieron establecer en los 36 pacien-
tes que estudiaron, que la presencia de diabetes, mas
los hallazgos imagenoldgicos caracteristicos de tu-
mor papilar intraductal mucinoso eran altamente su-
gestivos de malignidad. Silas y asociados?! refieren
la importancia de establecer el diagndstico diferen-
cial con todas las neoplasias quisticas del pancreas,
bien sea con o sin dilatacién del conducto pancred-
tico principal, como también con las pancreatitis
cronicas.

Ya en el campo quirirgico, es dificil determinar
intraoperatoriamente la extension de la lesion y, por lo
tanto, son los margenes de reseccién los que van a de-
terminar el pronéstico de la lesion. Kaneko ef al.** estu-
diaron 27 pacientes en quienes realizé ultrasonografia
intraoperatoria de alta resolucién, mediante esta técni-
ca se pudieron detectar 5 casos de tumor papilar
intraductal que no se detectaron por ultrasonografia
endoscépica. La sensibilidad y la especificidad para
detectar lesiones en el conducto pancredtico principal
con esta técnica fueron 86% y 100%, respectivamente,
comparado con la colangiopancreatografia endoscépica
retrograda, la cual mostrd una sensibilidad y especifici-
dad de 50% y 100%, respectivamente.
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No son muy grandes las series reportadas en la lite-
ratura mundial sobre esta patologia. Warshaw et al.** en
1990 fueron los primeros en publicar en Estados Uni-
dos el reporte de 2 casos de pacientes en quienes se
realizé reseccién pancredtica cuya patologia reporto
tumor papilar intraductal mucinoso del pancreas.
Traverso y asociados* reportaron su experiencia de 8
afios, durante los cuales pudieron recolectar 33 pacien-
tes con tumor papilar mucinoso del pancreas que fue-
ron llevados a cirugia. Del total de los 33 pacientes, en
15 se practico lo que llaman pancreatoduodenectomia
cefélica, en 5 pancreatoduodenectomia total y en el res-
to pancreatectomias parciales. De los pacientes que tu-
vieron patologia benigna, todos estaban vivos al final
del seguimiento, mientras que los que tuvieron reporte
de patologia maligna la sobrevida fue de 38 meses en
promedio. Traverso y asociados? plantean el interro-
gante de cudl de los tipos de tumores intraductales pue-
de estar mas asociados con transformacién a maligni-
dad, y concluyen que cuando existe historia de abuso
de alcohol o de ictericia se debe ser més agresivo en el
tratamiento quirdrgico.

También existen aquellos que, como Nakagorhi y
asociados?®, pregonan la reseccidn de la parte inferior
de la cabeza del pancreas en los casos en que la enfer-
medad se encuentra confinada a esa zona. Estos auto-
res reportan su experiencia con 38 pacientes llevados
a cirugia, de los cuales 7 (18%) fueron sometidos a
este tipo de reseccidn, evaluando primero con
ultrasonografia intraoperatoria la extensién de la le-
sién; de estos 7 pacientes, 5 tenian adenoma papilar,
mientras que 2 pacientes tenian adenocarcinoma
papilar. La tasa de sobrevida a 5 afios para este grupo
de pacientes fue 86%. Es mandatoria, como se men-
ciona anteriormente, la biopsia por congelacidn para
determinar los bordes de seccién. Paye y colaborado-
res? reportan 41 pacientes en que se practicé resec-
cién pancreatica de algiin tipo.

El tipo de reseccion puede estar determinado por
el conducto que esté afectado por el tumor. Kobari et
al.”’ plantean dos subtipos de tumores de acuerdo con
el compromiso ductal: los que comprometen el con-
ducto pancredtico principal y los que comprometen las
ramificaciones ductales, y plantean la necesidad de ser
mads agresivo en los casos en los cuales el compromi-
so sea de las ramificaciones; para esto proponen la
pancreatectomia total. Otros, como Nakaghori ef al.*®



recomiendan la pancreatoduodenectomia tradicional.
Estos autores reportan 36 pacientes que fueron some-
tidos a este procedimiento, con tasas de sobrevida a 5
afios entre 90% y 100% segun el tipo de tumor.

Kim et al.*’ reportan una entidad que, aunque rara,

puede semejar un tumor papilar intraductal mucinoso
del pancreas; es el tumor de conducto biliar hipersecretor
de mucina.
Sho y asociados™ reportan en su estudio de 14 pa-
cientes los patrones de recurrencia que puede tener el
tumor papilar intraductal del pancreas; en su serie el
sitio mds frecuente de recurrencia fue el pancreas re-
manente, seguido del higado y del peritoneo. El trata-
miento recomendado cuando existe recurrencia en el
pancreas remanente es la pancreatectomia total. En los
seis casos de recurrencia, el periodo posoperatorio li-
bre de enfermedad fue de 38 meses; el seguimiento a
largo plazo es mandatorio en todos los casos.

TUMOR PAPILAR INTRADUCTAL MUCINOSO DEL PANCREAS

Recientemente se ha descrito una entidad nueva que
se ha catalogado como neoplasia intraductal papilar
“oncocitica” del pancreas. Adsay et al.’' reportan 11
casos de tumores pancredticos productores de mucina
con caracteristicas que describen como oncociticas; 10
de sus |1 pacientes mostraron suficiente atipia en su
arquitectura para ser catalogados de esta manera.
Jyotheeswaran y asociados™ reportan un caso de un
hombre de 69 afios en quien se le practicé una
pancreatoduodenectomia; la patologia reporté un tumor
papilar intraductal oncocitico del pancreas. Esta enti-
dad es muy nueva y la informacién en la literatura es
todavia muy escasa para poder predecir el comporta-
miento bioldgico de este tipo de tumor™.

En conclusion, el tumor papilar intraductal mucinoso
del pancreas es una entidad rara sobre la cual cada vez
hay mas reportes en la literatura mundial; es una lesion
de buen prondstico luego de la reseccidn quirtrgica del
tumor.

Abstract

Intraductal papillary mucinous tumors of the pancreas are rare pathological entities, representing about 1% of all

pancreatic malignant neoplasms.

Optimal therapy is surgical resection with intraoperative frozen section biopsy for control of surgical margins.
Prognosis is favorable, as compared with other pancreatic tumors.
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