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RESUMEN

Presentamos una serie de 25 casos de carcinomas de pancreas localmente avanzados e
irresecables, sin metastasis a distancia, tratados con cirugia derivativa, radioterapia
intraoperatoria e irradiacion externa: 18 tumores de cabeza (16 con ictericia obstructiva)
y 7 de cuerpo. Se realiz6 derivacion biliar en 18 y gastroyeyunostomia en 19. La
mortalidad operatoria fue nula, con una morbilidad del 16%. A largo plazo se
produjeron 3 hemorragias digestivas, 2 ictericias obstructivas, una colangitis y una
obstruccion intestinal. Se obtuvo un 72% de control local de la enfermedad y todos los
fallecidos por progresion tumoral desarrollaron metastasis hepaticas y/o peritoneales.
Presentaban dolor pancreéatico 22 pacientes y 20 experimentaron remision del mismo en
una a 2 semanas. La analgesia fue definitiva en 12 y reaparecio el dolor tardiamente en
ocho. La supervivencia media fue de 9 meses (rango 4-24). La revision de la literatura
pone de manifiesto la indicacion de la radioterapia externa tanto en el carcinoma de
pancreas irresecable y no metastasico como en los resecados. La asociacion de
radioterapia intraoperatoria tiene, asi mismo, un papel importante en cuanto a
supervivencia, paliacion del dolor y de la progresién local. El 5-fluorouracilo asociado
al tratamiento radioterapico prolonga significativamente la supervivencia con una
morbilidad razonable.
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SURGICAL BYPASS PLUS INTRAOPERATIVE AND
EXTERNAL RADIOTHERAPY IN UNRRESECTABLE
LOCALIZED CARCINOMA OF THE PANCREAS

ABSTRACT

A series of 25 cases of unresectable locally advanced carcinoma of the pancreas without
distant metastases were treated with bypass surgery, intraoperative radiotherapy (IOR)
and external radiation. 18 tumors were located in the head of the pancreas (16 with
obstructive jaundice) and 7 in the body. Biliary by-pass was carried out in 18 patients
and gastrojejunostomy in 19. Operative mortality was nil and morbidity was 16%. At
long-term follow-up, there were 3 gastrointestinal hemorrhages, 2 obstructive jaundice,
1 cholangitis and 1 intestinal obstruction. Local control of the disease was obtained in
72% of cases and all the dead patients due to tumoral progression developed liver
and/or peritoneal metastases.

Twenty-two patients presented with pancreatic pain and 20 experienced remission of it
in 1-2 weeks time. Analgesia was efficient until death in 12 patients, but pain recurred
lately in 8. Mean survival was 9 months (4-24). Review of the literature showed that
external radiotherapy is efficient, not only in unresectable and on metastatic carcinoma
of the pancreas, but also in those which are resectable. Likewise, the association of
intraoperative radiotherapy plays an important role with regard to survival, palliation of
pain and local progression. 5-fluoiouracil associated to radiotherapy significantly
prolonged survival with reasonable morbidity.
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INTRODUCCION

El adenocarcinoma de pancreas constituye un tumor de muy mal pronostico. Tan sélo el
5-20% pueden ser resecados “curativamente”, sin dejar evidencia macroscépica de
tumor. De los resecados, en la literatura se refieren cifras del 5 al 30% de supervivencia
a 5 afios. Tras la reseccion tienen una alta incidencia de recidiva local y, lo mismo que
los no resecados, tienen gran capacidad metastasica al higado y peritoneo y con menor
frecuencia a huesos y pulmones. Hasta un 50% son diagnosticados ya con metastasis a
distancia, aunque muchas de ellas son subclinicas. Por todo ello el tratamiento es, en
casi todos los casos, paliativo. En el presente trabajo exponemos nuestra experiencia
clinica con un protocolo de tratamiento paliativo de cirugia derivativa, radioterapia
intraoperatoria (RIO) y radioterapia externa en 25 casos de carcinomas de pancreas
localmente avanzados e irresecables, pero sin metastasis a distancia.

MATERIAL Y METODOS

Para la seleccion de los pacientes de este estudio hemos analizado la casuistica de
neoplasias digestivas del Departamento de Cirugia General de la Clinica Universitaria
de Navarra en un periodo de 10 afios comprendido entre 1982 y 1991. En dicho periodo
las neoplasias de pancreas, con 133 casos, ocuparon, en cuanto a frecuencia, un tercer
lugar entre los tumores digestivos, tras los colorrectales y gastricos. De ellos 29 fueron
excluidos con diagnosticos histoldgicos distintos de adenocarcinoma sélido de pancreas
(sarcomas, tumores endocrinos, cistadenomas y cistadenocarcinomas, tumores
periampulares y carcinomas del tercio distal del colédoco). De entre las 25
duodenopancreatectomias realizadas en el citado periodo 1982-1991, 21 fueron por
tumores malignos, de los cuales nueve eran adenocarcinomas solidos de pancreas. Tan
solo un adenocarcinoma de pancreas ha sido resecable mediante pancreatectomia
corporocaudal. Junto a éstos se han tratado 21 carcinomas en distintos estadios con
RIO, sin radioterapia externa, con o sin derivaciones. Seis pacientes han sido tratados
con radioterapia externa con o sin cirugia, 27 con derivaciones sin otros tratamientos
complementarios y nueve con proétesis biliar percutanea o sin tratamiento. Algunos de
estos pacientes no resecados no tuvieron diagnostico histologico, pero clinica y
radiol6gicamente fueron compatibles con carcinoma de pancreas.

Treinta enfermos con carcinomas de pancreas diagnosticados histolégicamente, sin
metastasis a distancia pero irresecables por infiltracion vascular (estadio T3) 0
importante extension retroperitoneal, han sido tratados con cirugia derivativa, RIO e
irradiacion externa. De ellos, en 5 casos no se ha podido completar el seguimiento, por
lo que han sido excluidos de este estudio. Los 25 casos restantes constituyen la base de
nuestro estudio. En la mayoria de los casos, tras la sospecha clinica de cancer de
pancreas, la primera exploracion radiolégica ha sido la TAC, con la que se valoro el
tamafo del tumor y sus relaciones vasculares y con visceras vecinas. El protocolo
diagnostico, de estadiaje y tratamiento que, fruto de la experiencia de este trabajo,
seguimos actualmente, viene recogido en la figura 1. En 2 pacientes se realizd
preoperatoriamente drenaje biliar externo.

El dia de la intervencion el paciente fue sometido a profilaxis antibidtica con cefoxitina
(1 9/8 horas) y laparotomia subcostal bilateral en 21 casos y media en cuatro. Tras
explorar la cavidad abdominal y descartar la presencia de metastasis se accedid a la



transcavidad de los epiplones previa seccion del ligamento gastrocdlico, para explorar la
tumoracion y posteriormente proceder, si se indicaba, a la R1O sobre la lesion tumoral,
En los 18 tumores que no tenian biopsia preoperatoria se procedié a confirmarlo
histolégicamente mediante biopsia intraoperatoria por congelacion, transduodenal o
directa con True-cut, y en un caso por biopsia en cufia. Tras confirmar la malignidad, se
procedio a explorar la tumoracion para valorar su resecabilidad en los casos en que la
TAC y la angiografia no la habian juzgado definitivamente como irresecable.

Los pacientes, tras ser monitorizados y los campos quirdrgicos cubiertos por sabanas
estériles, fueron trasladados al servicio de radioterapia’ donde se procedié a aplicar la
RIO directamente sobre el tumor con cilindros estériles transparentes de 5 a 9 cm de
diametro, protegiendo de esta manera las visceras extrapancreaticas de la irradiacion
directa y radiando la masa tumoral con 1-2 cm de tejido sano peritumoral (fig. 2). Sin
embargo, por la vecindad del tumor, el duodeno hubo de ser irradiado tangencialmente
en 4 casos. No fue preciso realizar ninguna gastrectomia parcial para hacer posible la
RIO. La RIO fue aplicada mediante electrones emitidos por un acelerador lineal tipo
Betatron. Con una energia de 12 a 20 megaeleetronvoltios (meV) la dosis aplicada fue
de 15 a 21 Gy, excepto en dos de los primeros casos que recibieron 5y 10 Gy. Tras
volver a "preparar”" al paciente se procedié a volver a quir6fano para realizar las
derivaciones y dar por terminada la intervencion. La tendencia fue realizar doble
derivacion, sobre todo para evitar complicaciones por la irradiacion, pero cada caso fue
valorado individualmente. Las técnicas de RIO y radioterapia externa han seguido los
modelos propuestos por Wood? y Sindelar®.

La radioterapia externa se aplico mediante fotones emitidos por un acelerador lineal, en
2 pacientes preoperatoriamente. En los 23 restantes se inicio a las 4-5 semanas de la
intervencion y se aplico en fracciones diarias de 180-200 cGy con una energia de 15
mV hasta completar una dosis total de 40 a 55 Gy (7 casos con dosis inferior a 45 Gy)
en 4-5 semanas (fig. 3). A 5 pacientes se les administr6 5-fluorouracilo (5-FU),
carboplatino y adriamicina en varios ciclos con caracter paliativo cuando fueron
diagnosticados de metastasis a distancia y en un caso 5-FU y carboplatino como
radiopotenciadores al principio y al final de la radioterapia externa.

Hemos calculado la supervivencia desde el momento de la RIO, o de la radiacién
externa en los 2 casos en los que se hizo preoperatoriamente. Cinco enfermos que
acudieron a nuestro centro por dolor habian sido intervenidos previamente con
diagndstico histologico de carcinoma de pancreas 1, 1, 2, 2 y 15 meses antes, siendo
sometidos a biopsia con o sin derivaciones, y en un caso a pancreatectomia distal con
residuo tumoral irresecable en cuerpo de pancreas. En esos casos la supervivencia la
hemos calculado desde la primera intervencion.

Una vez completado el tratamiento los pacientes fueron seguidos en revision cada 3
meses. Se analizé el control local de la enfermedad radiologicamente mediante TAC
(crecimiento, mantenimiento, necrosis 0 regresion del tumor) y clinicamente
(persistencia del dolor si lo habia y sindromes por crecimiento y englobamiento de
estructuras vecinas: via biliar, colon, duodeno o estbmago).



RESULTADOS

El grupo de 25 pacientes estudiados esta constituido por 18 varones y 7 mujeres, de 21 a
81 afios de edad, con una media de 60,4 afios. Dieciocho de los tumores estaban
localizados en la cabeza de pancreas -algunos con crecimiento hacia cuerpo- y siete se
hallaron en el cuerpo del pancreas. De los tumores de cabeza, el 89% presentaba
ictericia obstructiva (16 casos), mientras que ninguno de los de cuerpo la presentaron
(tabla 1). Se realizaron diversas técnicas de derivacion biliar en todos los carcinomas de
cabeza y en dos de los de cuerpo, tal como se recoge en la tabla 1. Se realizaron, asi
mismo, 15 gastroyeyunostomias en los tumores de cabeza (s6lo uno presentaba
estenosis duodenal) y cuatro en los de cuerpo. A 3 pacientes con tumor de cuerpo no fue
preciso realizarles ninguna derivacion. Ninguno de los pacientes radiados sobre
duodeno presentd complicaciones. Tampoco encontramos ningun caso de pancreatitis ni
abscesos pancreaticos tras RIO sobre pancreas. La mortalidad operatoria fue nula y las
complicaciones habidas durante el ingreso hospitalario fueron un absceso subfrénico
que fue drenado percutdneamente con éxito, un gran hematoma intraabdominal que
requirio reintervencion, una infeccion de herida y un vaciamiento gastrico retardado por
edema de boca anastomotica, que cedid con reposo digestivo. Esas complicaciones
suponen una morbilidad del 16%. No tuvimos ningin caso de fistula biliar. La
tolerancia a la radioterapia externa fue buena excepto en 2 casos en los que la presencia
de nauseas y vomitos obligd a administrarla en 2 fases con 2 semanas de descanso.

Como complicaciones tardias del protocolo de tratamiento hemos encontrado una
colangitis en un paciente derivado con una colecistoduodenostomia, dos ictericias
obstructivas que requirieron colocacion de protesis biliar transhepatica (una por
obstruccion  del  cistico, probablemente inflamatoria, sobre  derivacion
colecistoduodenal; la otra por crecimiento tumoral que englobé una
colecistoyeyunostomia), una obstruccién de colon transverso englobado por crecimiento
tumoral, que requirio reintervencion y derivacion intestinal, y 3 hemorragias digestivas
altas (HDA) (una por duodenitis radica, controlada conservadoramente, una masiva y
mortal, no filiada, y otra recidivante por ulcus bulbar secundario a tratamiento con
diclofenaco para control del dolor, controlada en dos ocasiones conservadoramente y
finalmente mortal). Ningun paciente sufri6 obstruccion duodenal durante su
seguimiento. EI control local de la enfermedad fue del 72 (18 pacientes) (tabla 2). El
dolor remiti6 en el 91 % de los enfermos que lo presentaban (20 de 22 casos) en una a 2
semanas desde la R1O, aunque en uno de ellos solo de forma parcial. A pesar de que el
dolor reaparecié en el 40% de los controlados (8 de 20), habitualmente fue en los
ultimos 2 a 3 meses de vida, por lo que la calidad de vida, en general, fue buena.

Tres pacientes fallecieron precozmente, a los 3 y 4 meses de la cirugia a consecuencia
de hemorragia digestiva, sepsis por catéter y causa desconocida, por lo que sus patrones
de progresiéon no fueron estudiados. De los 22 restantes, uno permanece vivo con 5
meses de seguimiento y 21 han fallecido a consecuencia de metastasis hepaticas y/o
peritoneales y en algunos casos éseas 0 cutaneas. La supervivencia de los 5 pacientes
previamente intervenidos fue de 9, 24, 6, 13 y 18 meses. En todos ellos el dolor fue
controlado hasta el fallecimiento. La supervivencia de este grupo de 5 pacientes fue
razonablemente buena, excepto en el Gltimo caso, que llevaba ya 15 meses de
evolucion. Globalmente y con un Unico paciente vivo a los 5 meses del tratamiento, la
media de supervivencia de los 24 restantes es de 10,5 meses (rango 4-24) y la
supervivencia media de 9 meses (fig. 4).



DISCUSION

La baja tasa de resecabilidad y casi nula de curacion de los adenocarcinomas de
pancreas hace que nuestro esfuerzo terapéutico se dirija sobre todo a paliar esta
enfermedad, persiguiendo mejorar la calidad de vida y la supervivencia de los pocos
pacientes sometidos a reseccion "curativa” y de los mas frecuentes portadores de
tumores irresecables (fig. 5).

Dejando aparte el pobre papel que en cuanto a supervivencia y remisiones tumorales
tiene aisladamente la poliquimioterapia en el cancer de pancreas metastasico o no®*, son
sin duda la cirugia derivativa y distintos procedimientos radioterapicos, asociados 0 no a
agentes citostaticos, los que ofrecen una importante mejoria sintomatica y alargan la
supervivencia de estos pacientes”.

Cirugia derivativa

La derivacion biliar es imprescindible en los tumores de cabeza de pancreas, que se
presentan casi siempre con ictericia obstructiva, y en los grandes procesos expansivos
de cuerpo de pancreas. Son menos los casos de tumores de cabeza-cuerpo de pancreas
que se presentan con infiltracién y estenosis de primera y segunda porcién duodenal,
pero si la expectativa de vida es buena o se realiza RIO la gastroyeyunostomia se
considera necesaria.

La supervivencia media de los carcinomas de pancreas no tratados es de 2 a 3 meses,
mientras que si son sometidos a cirugia derivativa viene a ser de 5 a 6 meses, siendo
muy raros los pacientes que sobreviven mas de un afio. Estos enfermos suelen presentar
cuadros clinicos que combinan sintomas generales (astenia, anorexia y pérdida de peso),
ictericia obstructiva, dolor pancreatico y clinica de obstruccién duodenal. Hacia su
paliacién y a prolongar la supervivencia va dirigido el tratamiento. La cirugia derivativa
clésica puede solucionar los cuadros obstructivos biliares y digestivos, pero no mejoran,
puesto que no actuan contra el tumor sino contra sus complicaciones, los sintomas
generales ni el dolor.

Respecto a las derivaciones biliares nosotros hemos encontrado problemas con las
derivaciones utilizando la vesicula, puesto que de ocho realizadas una ha dado un
episodio de colangitis y dos han requerido protesis biliar percutanea por reaparicion de
la ictericia. Por ello nos parece que las colecistoenterostomias constituyen una
deficiente  derivacion. En cambio, las coledocoduodenostomias y las
hepaticoyeyunostomias no han provocado ninguna morbilidad. En conjunto, hemos de
destacar en nuestra serie una mortalidad nula y una morbilidad postoperatoria baja
comparativamente con los resultados que se publican habitualmente tras cirugia
derivativa en el cancer de pancreas.

Control local del tumor
Sin duda la reseccion completa del tumor constituye la mejor paliacion. Como en la

mayoria de los casos esto no es posible, se ha acudido a diversas técnicas, como la
radiacion externa de alto voltaje con campos cruzados para concentrar una dosis alta



sobre el tumor (cobalto-60 y aceleradores lineales)*®’. También se ha empleado la
irradiacion con neutrones®. La implantacién quirdrgica de isétopos radiactivos, aun a
costa de cierta morbilidad derivada de la técnica (pancreatitis, hemorragia, fistulas
pancreéticas), logra un buen control local de la enfermedad® y, aunque no hay estudios
aleatorizados, aumenta la supervivencia'. Sin embargo, parece incrementar de forma
importante la incidencia de metéstasis peritoneales'®.

Con el objeto de lograr la remision de los carcinomas de pancreas irresecables,
mejorando asi la sintomatologia y aumentando la supervivencia, se aplicé al pancreas y
a otros tumores la vieja idea de la irradiacion directa durante el acto operatorio™ a
grandes dosis (2.000-5.500 cGy)**** o mas bajas (1.500-3.000 cGy)* con electrones
emitidos por aparatos de alto voltaje. La RIO supone la aplicacion directa durante el
acto quirdrgico de una dosis Unica y alta de radiacién sobre un tumor o lecho tumoral
protegiendo los tejidos sanos circundantes de la radiacion.

El analisis desde el punto de vista clinico y anatomopatolédgico de las series publicadas
de RIO en carcinomas de pancreas irresecables muestran un buen control local con
importante necrosis del tejido tumoral y fibrosis secundaria con lagos de tejido tumoral
viable en las autopsias™>'>'" estabilizacion del crecimiento tumoral bajo TAC,
desaparicion del dolor en 1-2 semanas en el 50-85% de los pacientes***® y disminucién
transitoria del marcador tumoral CA 19.9*°. Sin embargo, no parece aumentar la
supervivencia®>® y se han descrito en un 10-20% de casos hemorragia digestiva alta' en
relacion con duodenitis actinica, asi como otras complicaciones aisladas (pancreatitis
con abscesos y necrosis pancredtica, diarrea por insuficiencia pancreatica). La mayoria
de estas complicaciones, junto a estenosis radicas duodenal y de la via biliar, se pueden
soslayar realizando una doble derivacién biliar y gastrica. La necesidad de transportar al
paciente fuera del quir6fano para proceder a la RIO no parece aumentar la morbilidad
en los estudios publicados®. En nuestra experiencia con tumores de pancreas la RIO no
ha tenido mortalidad ni complicaciones locales, ni tampoco aumenta la incidencia de
infecciones.

Cirugia derivativa y radioterapia externa con o sin RIO

El disefio de aparatos de irradiacion de alto voltaje ha hecho que el cancer de pancreas
que, por su profunda localizacion y proximidad a estructuras muy radiosensibles, hasta
entonces no habia sido tratado con radioterapia, pueda ser irradiado con mejoria de la
calidad de vida y de la supervivencia®’?, hasta alcanzar cifras similares a tumores
resecados?**3, aunque a dosis mayores de 45 Gy**.

La tendencia actual en el tratamiento del cancer de pancreas localmente avanzado e
irresecable es a tratarlo con cirugia derivativa, R10 e irradiacidn externa. De esa manera
se pueden alcanzar los 70 Gy que se considera la dosis necesaria para asegurar un buen
control local de la enfermedad®’. A los 40 o 50 Gy de radiacién externa hay que sumar
los 10 a 20 Gy de RIO, que biolégicamente son equivalentes a 25 a 60 Gy de irradiacion
externa fraccionad®. La RIO, aunque a dosis méas bajas (1.500-2.500 cGy) que en
enfermos tratados solo con RIO (2.000-5.500 cGy), obtiene en estos protocolos un buen
control local de la enfermedad®® en més de dos tercios de los pacientes. La combinacion
de RIO con radiacion externa parece aumentar significativamente la supervivencia
media de estos pacientes?®>, que oscila entre 9 y 16,5 meses (tabla 3). Aunque se han



descrito supervivientes de méas de 3 afios, la supervivencia a 2 afios es inferior al 10% y
no hay ningun caso descrito de curacion. Trabajos mas recientes confirman estos
resultados®’. La disparidad entre estos trabajos sobre la supervivencia media parece que
puede deberse al importante papel que el estado general del enfermo desempefia en
cuanto a la supervivencia® y probablemente también la localizacién y tamafio del
tumor®?, més agresivos y avanzados los de cuerpo y cola de pancreas®, que suelen ser
los de mayor tamarfio. Influye también enormemente la seleccién de los pacientes
tratados®?. Nuestros resultados son buenos en cuanto a control local de la enfermedad,
pero pueden considerarse discretos en supervivencia en el conjunto de las series
publicadas (tabla 3). Sin embargo, hay que decir que se trata de casos con mal
pronostico en cuanto a supervivencia, pues aunque la incidencia de tumores mayores de
6 cm es baja (28%), el porcentaje de tumores de cuerpo es mucho mayor que en la
mayoria de las series publicadas (tabla 3) y la incidencia de infiltracion retropancreética,
significada por el dolor, muy alta (88%). En cuanto a las complicaciones tardias
halladas en siete de nuestros pacientes, ninguna es atribuible a la RIO. Sin embargo, no
se puede descartar que la ictericia por obstruccion del cistico no fuera debida a estenosis
posradioterapia externa. De las 3 HDA, en una se pudo comprobar su origen actinico,
otra estuvo en relacion con farmacos y en el tercer caso el paciente no pudo ser
estudiado por mortalidad aguda. Ninguno de los 3 pacientes con HDA recibi6 RIO
sobre el duodeno. Estas complicaciones han sido descritas previamente™.

Se ha llegado a poner en duda la eficacia de los protocolos de radioterapia
postoperatoria y RIO en el tratamiento de estos tumores®!, puesto que en algunas series
de radioterapia externa aislada con o sin 5-fluorouracilo (5-FU), la supervivencia media
es similar®, y en algunos casos mayor®, a otros grupos de enfermos tratados con RIO e
irradiacion externa con o sin 5-FU*L. Se ha propuesto, por ello, realizar la radioterapia
externa preoperatoriamente®, y en algunos casos esta terapéutica ha tenido una buena
respuesta tumoral haciendo resecables tumores previamente irresecables**®. Hay que
puntualizar, desde luego, que sin la RIO la tasa de progresion local es muy alta®** y
ello conlleva una peor calidad de vida y mas complicaciones locales. Ademas, en el
conjunto de trabajos publicados, la supervivencia con radioterapia externa con
megavoltaje oscila entre 5 y 13 meses’?#*®33%37 frente a 9 a 16,5 meses en los que
asocian R10%*%,

Quimioterapia complementaria

Respecto al tratamiento quimioterdpico se han propuesto diversas asociaciones a la
radioterapia. El misonidazol no ha demostrado ningun beneficio?®. Sin embargo, el 5-
FU tiene una eficacia como radiopotenciador histéricamente demostrada desde los afios
sesenta para aumentar significativamente la supervivencia del carcinoma de pancreas
irresecable®. Posteriormente ha sido empleado en tratamiento continuado a una dosis
semanal de 500 mg/m? asociado a radioterapia externa en cancer de pancreas
irresecable, con mejoria significativa de la supervivencia frente a los que sélo fueron
radiados?**¥. Se ha visto también que la quimioterapia con estreptozocina,
mitomicina-C y 5-FU (SMF) aisladamente en el cancer de pancreas localmente
irresecable no aporta apenas beneficio en cuanto a supervivencia, siendo la
supervigsencia significativamente mejor cuando se asocia a 5-FU y radioterapia
externa™.



Tratamientos adyuvantes tras reseccion curativa

Desde el primer trabajo aleatorizado del Gastrointestinal Tumor Study Group (GITSG)
sobre tratamiento adyuvante tras la reseccién del carcinoma de pancreas®, que demostré
una diferencia significativa en supervivencia media en los tratados con radioterapia
postoperatoria + 5-FU (500 mg/m?) en dosis Gnica semanal frente a los no tratados
postoperatoriamente, se han publicado varios trabajos que muestran el papel que el
tratamiento adyuvante tiene tras la reseccion®®*2. El propio GITSG ampli6 su estudio en
1987%° y siguié mostrando que casi se doblaba la supervivencia media (de 11 a 18-21
meses) y que la supervivencia actuarial a 2 afios aumentaba del 18% al 43-46% en el
grupo tratado®.

Maés recientemente, Whittington ha publicado un estudio retrospectivo® de carcinomas
de pancreas resecados sin mas tratamiento (grupo I; n = 33), resecados con radioterapia
postoperatoria (grupo Il; n = 19) y resecados con radioterapia postoperatoria + 5-FU (1
g/m? x 4 dias x 2 ciclos) y mitomicina C (10 mg/m? x 1 dia x 1 ciclo) sin quimioterapia
de mantenimiento (grupo Il1; n = 20). A pesar de que el estadio era méas avanzado en el
grupo Il (70% de metastasis ganglionares, frente al 45% en el grupo | y 60% en el
grupo 1) y de que la supervivencia media fue similar en los tres grupos (15-16 meses),
la supervivencia a 3 afios en los resecados sin residuo tumoral (56 casos) fue del 50% en
el grupo 111, del 22% en el grupo | 'y del 10% en el grupo II.

Es bien conocida la alta tasa de recidiva local de los carcinomas de pancreas tras la
reseccion completa, sin que la cirugia clasica haya podido controlarla. Aunque no es un
trabajo aleatorizado y son pocos casos, Whittington refiere un control local de la
recidiva muy superior en el grupo Il (75% frente al 15% y 45% de los grupos | vy II,
respectivamente)*. Sindelar en un estudio aleatorizado de radioterapia externa tras
pancreatectomia por carcinoma, frente a otro grupo al que afiadia RIO obtenia como
resultado de control local un 100% de recidiva local en el grupo sin RIO frente a méas de
un 80 % de control local con RIO*. Sin embargo, la supervivencia media fue similar en
ambos grupos (12 meses).
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Tabla 1. Cirugia derivativa
Localizacién Ictericia Técnica NUmero
Cabeza
(n=18) 5 Coledocoduodenostomia 6
3 Hepaticoyeyunostomia 4
4 Colecistoduodenostomia 4
4 Colecistoyeyunostomia 4
Gastroyeyunostomia 15
Cuerpo
(n=7) Gastroyeyunostomia 4
Hepaticoyeyunostomia 2

Tabla 2. Paliacion del dolor, control local y supervivencia segun localizaciéon y tamafio
Localizacion | Tamafio | Namero | Dolor Remision Anqlge_sia Supervivencia | Control

del dolor | definitiva (meses) (%)

Cabeza
(n=18) >6cm 5 Si:5 | 5(1 parcial) 4 9,2 (4-14) 60
<6cm 13 Si: 11 10 5 9,5 (5-18) 63
No: 2 1 15 (10-20) 100

Cuerpo
(n=7) > 6 cm 2| si2 1 |Snovivoas g,

meses)

<6cm 5 Si: 4 2 14,5 (9-24) 100
No: 1 1 8 100

Tabla 3. Resultados de las principales series de radiacién complementaria a la cirugia

derivativa.
. Localizacion Tamaiio  Vivos RIO Rad. externa A . Control Snpf:rvivencia

Autor Afio N2 cobera/Cuerpo) (% > 6em) (%)  (GY) (Gy) Quimioterapia 10021 (%)  media (meses)
Radioterapia externa
GITSG?6 1979 25 17/8 . 8 60 No (3} 5

itti - 10
Whittington3? 1981 48 N W] W) 65 No M
Korlnalki 4 1980 20 15/5 (M 18 30-57 5-FU 50% 20 13
Moertel®? 1981 83 62/21 N )] 40 5-FU 100;%1 ('r.:) Ié
Moertel37 1981 86 69/17 4] N 60 5-FU 100% N
Roldan?6 1988 122 98/24 30 13 40-60 5-FU B8% 28 12,6
RIO + Radioterapia externa
T 28 1987 22 4] Ko 27 15-20  50(10-20 preop.) No 31 16,5
A:)gggr 1987 20 M M (M 10-25 35-45 No ] 12
Balén 1992 25 . 18/ 28 4 5-20 40-55 No 72 9
Wood? 1982 12 11/1 W) 33 15-18 46(10-27 preop.) FAM 50 % 5] 15
Shipley3? _ 1984 29 26/3 .38 50 15-20 50(10-20 preop.) Misonidazol 0 FAM 79% 65 16,5
Tepper?® .. 1987 4l (N (D 29 1520 50(10 preop.) Misonidazol 100 % 4-]5 12
Gundersor?” 1987 46 (7) )] (0 20 45-50 5-FU (7) } ; )
Roldan26 1988 37 30/7 35 24 20 45-55 5-FU 65% 8?4 .
Tepper! 1991 51 33/18 ] (N 1622 50 (N 9

5-FU 80%
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Figura 1. Algoritmo de diagnostico, estadiaje y tratamiento en los tumores de pancreas;
DBPTH: drenaje biliar percutaneo transparietohepatico; PAAF: citologia por puncion-
aspiracion con aguja fina.
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Figura 2. a) imagen que muestra la aplicacion directa de la radiacion sobre el tumor
durante el acto quirdrgico mediante un cilindro de metacrilato que sigue el haz de
electrones y separa las visceras sanas, y b) diagrama que muestra el porcentaje de la
dosis de irradiacion intraoperatoria del pancreas a distintos niveles de profundidad.



Figura 3. Diagrama que muestra la técnica de administracion de la radiacion externa en
cuatro campos cruzados, anterior y posterior y dos laterales, con el fin de concentrar la
maxima dosis sobre el tumor y 2 cm de tejido alrededor, y tratar también las areas de
drenaje linfatico.
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Figura 4. Curva de supervivencia actuarial de los 25 pacientes estudiados.



Figura 5. TAC de un adenocarcinoma de cuerpo de pancreas tras administracién de
drenaje i.v. que muestra englobamiento del tronco celiaco y arterias hepatica y

esplénica.



