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RESUMO

O adenocarcinoma pancreatico € uma condi¢ao letal com incidéncia crescente em todo o mundo. Muitas
vezes se apresenta em estagio avancado, o que contribui para taxas de sobrevivéncia de cinco anos para os
pacientes. Assim, um melhor entendimento dos fatores de risco e sintomas associados a esta doenca é
essencial para informar profissionais de salide e a populacdo em geral sobre prevencao e/ou medidas de
deteccdo precoce. A identificacdo de pacientes de alto risco poderia beneficiar a triagem para detectar
condicdes pré-malignas, como neoplasia pancreaticas intraepitelial, neoplasias mucinosa papilar intraductal
e neoplasias cisticas mucinosas, no entanto, um teste de triagem aceitavel ainda deve ser identificado. Por
outro lado, o manejo do adenocarcinoma de pancreas esté evoluindo, com a introduc@o de novas técnicas
cirdrgicas e terapias médicas, tais como, técnicas laparoscopicas e neoadjuvantes quimiorradioterapicos, no
entanto, isso so levou a uma modesta melhoria nos resultados de sobrevida. A identificagao de biomarcadores
e o desenvolvimento de novos agentes e sistemas de entrega, sdo outras situacdes desejaveis. No geral, um
progresso consideravel tem sido observado para reduzir a carga associada com o cancer de pancreas. Esta
revisdo tem como objetivo delinear, por meio de uma revisdo integrativa, 0 conhecimento mais atualizado
sobre o risco de adenocarcinoma pancreético, diagnostico e tratamento, enquanto identifica lacunas que
visam estimular novas pesquisas sobre esta malignidade pouco estudada.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia; Pancreas; Semiologia.

1 INTRODUCAO

Nas ultimas décadas, o cancer tem se destacado como um evidente problema de
saude mundial. Em 2018 foi estimado 9,6 milhdes de mortes por cancer ao redor do mundo,
sendo que destas, 432.242 foram devidas as neoplasias pancreéticas (BRAY et al., 2018).
O que chama a atencao, € que no mesmo levantamento um total de 458.918 novos casos
foram estimados para essa doenca (BRAY et al., 2018), revelando a elevada mortalidade
relacionada ao cancer de pancreas. Essa neoplasia € uma das mais comuns do trato
gastrointestinal, sendo a terceira causa de morte relacionada a cancer nos Estados Unidos
(SIEGEL,; MILLER; JEMAL, 2020). No Brasil, a incidéncia do cancer vem crescendo com o
aumento da expectativa de vida da populacédo, no entanto, com relagdo ao cancer de
pancreas, os dados epidemioldgicos sdo escassos. Nesse sentido, segundo o Instituto
Nacional de Cancer (INCA, 2019), para 2021, séo esperados 625 mil novos casos de cancer
no Brasil, dos quais ndo considera a incidéncia do cancer de pancreas.

Com relacao ao surgimento das neoplasias pancreaticas, a hipotese mais aceita para
0 surgimento se baseia na precedéncia de lesfes ndo invasivas, dentre as quais a
neoplasia intraepitelial pancreatica (NIPan) € a mais comum (MIHALJEVIC et al., 2010). Tal
hipotese é fortalecida com base em evidéncias genéticas, epigenéticas e na presenca
dessas lesdes adjacentes aos carcinomas pancreaticos (MIHALJEVIC et al., 2010). Ainda
assim, os fatores que contribuem para o desenvolvimento da doenca nao estao claros.
Outras lesdes relacionadas ao surgimento dos carcinomas pancreaticos sdo a neoplasia
mucinosa papilar intraductal (NMPI) e neoplasia mucinosa cistica (NMC).

O diagnostico do cancer de pancreas se da atraves do estudo histopatologico de
lesdes encontradas nos exames de imagem. Destes, a ultrassonografia endoscépica,
colangiopancreatografia por ressonancia magnética e tomografia computadorizada sao
métodos que podem ser utilizados, sendo que o primeiro apresenta maior sensibilidade
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para lesbes pancredticas sdlidas, inferiores a 2 centimetros (GROSSJOHANN, 2012).
Contudo, esse diagnoéstico ndo € tao simples, parte disso se deve ao fato de que o pancreas
€ um orgdo profundo, e uma grande quantidade de hiperplasia do tecido conjuntivo e
reacdes inflamatdrias sdo encontradas ao redor das lesGes pancreaticas, fazendo com que
os tecidos obtidos nem sempre sejam tumorais, dificultando assim a biopsia e a
confirmacédo do diagndéstico (SHEAHAN et al., 2018).

Sob essa perspectiva, a elevada letalidade do cancer de pancreas, proximo aos
100% (SOLDAN, 2017), ocorre principalmente pela dificuldade em diagnosticar
precocemente a doenga. Em parte, tal dificuldade é devido a baixa especificidade dos
sintomas e auséncia de sinais patognomonicos. Sinais e sintomas como ictericia, nauseas,
desconforto e dor abdominal em cinta e perda de peso séo 0s principais, no entanto, sao
comuns a diversas doencas (SOLDAN, 2017). Neste sentido, o rastreamento para o cancer
de pancreas pode ser uma boa maneira de identificar e tratar lesées em estégio iniciais,
assim como, lesdes precursoras. Um consorcio (CAPS consortium) com especialistas, de
diferentes paises, se uniu para elaborar as diretrizes no que se refere ao rastreamento do
adenocarcinoma ductal pancreatico (ADP) (CANTO et al., 2013), que corresponde a 85%
dos casos relacionados ao cancer de pancreas (RYAN; HONG; BARDEESY, 2014). Em
2011, o grupo admitiu que o rastreamento na populacédo geral ndo é recomendado, uma
vez que o risco cumulativo da doenca € baixo (1,3%) ao longo da vida, por outro lado,
individuos considerados de alto risco devem ser rastreados anualmente, através da
realizacdo de ultrassonografia endoscépica ou colangiopancreatografia por ressonancia
magnética (CANTO et al., 2013; SYNGAL et al., 2015). Em 2018, o CAPS consortium se
reuniu novamente para discutir o manejo de pacientes com historia familiar e risco
aumentado para o cancer de pancreas. Neste encontro, 0s especialistas decidiram por nao
alterar os objetivos de vigilancia (identificar lesdes precursoras displasicas de alto grau e
cancer pancreatico TINOMO), porém houve consenso na decisdo de que o rastreamento
em pacientes de alto risco deve iniciar aos 50 anos ou 10 anos antes do parente mais novo
com cancer de pancreas (GOGGINS et al., 2020). Além disso, os métodos de rastreamento
disponiveis para o cancer de pancreas sao invasivos e de alto custo, ainda assim, observa-
se beneficios em populacbes selecionadas, com alto risco de desenvolver o cancer
pancreético (CANTO et al., 2013, GOGGINS et al., 2020).

Quando diagnosticado, o Unico tratamento definitivo da neoplasia pancreatica é a
pancreatectomia (ressec¢do cirdrgica), em que apenas 15-20% dos pacientes sao
candidatos por apresentar a doenca localizada (TINOMO) (SHIN; CANTO, 2012). Neste
cenario, a taxa de sobrevida de pacientes diagnosticados com cancer de pancreas € baixa,
em média 9% relativa a 5 anos (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2020). Esse valor sofre
variacdes de acordo com os estagios da doenca, sendo que na doenca localizada (restrita
ao pancreas) € de 37%, na doenca regional (envolvimento de linfonodos e estruturas
proximas) € de 12%, e a doenca distante (envolvimento de areas distante ao pancreas) é
de 3% (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2020). Revelando, assim, que em estagios iniciais
a taxa de sobrevida é significativamente maior do que para estagios tardios.

O manejo do adenocarcinoma de pancreas estd evoluindo, com a introducédo de
novas técnicas cirurgicas e terapéuticas como uso de neoadjuvantes quimiorradioterapicos.
Ainda assim, apenas uma modesta melhoria nos resultados de sobrevida é observada. A
identificagdo de biomarcadores e o desenvolvimento de novos agentes e sistemas de
entrega, sdo outras situacbes desejaveis. Com isso, falta na literatura uma revisédo
atualizada sobre o cancer de pancreas que seja capaz de sintetizar os achados mais
recentes que possa responder alguns questionamentos: Quais 0s dados epidemiologicos
atuais do cancer de pancreas no mundo? Quais 0s sinais e sintomas caracteristicos do
cancer de péancreas? Como é realizado o rastreamento e diagndstico do cancer de
pancreas? Quais sao as novas estratégias terapéuticas estdo sendo desenvolvidas para o
cancer de pancreas?
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2 JUSTIFICATIVA

O adenocarcinoma pancreatico € uma condicao letal com incidéncia crescente em
todo o mundo. No entanto, no Brasil, existe uma escassez na literatura sobre os dados e
desenvolvimento clinico dessa neoplasia. Ademais, observa-se um avanco consideravel na
tentativa de identificar novos métodos de rastreio, diagnéstico e tratamento mais eficazes,
entretanto, essas informacgdes ainda néo estao facilmente disponiveis. Portanto, um melhor
entendimento sobre essa doenca € essencial para ampliar o conhecimento dos
profissionais de saude e da populacdo em geral sobre a epidemiologia, prevencao e/ou
medidas de deteccéo precoce e tratamento dessa doenca.

3 METODOLOGIA

O levantamento bibliografico do presente estudo sera realizado na base de dados
PubMed. Os termos que seréo utilizados para busca de artigos obedecerdo ao padréao de
descritores MeSH (Medical Subject Headings) da BVS (Biblioteca Virtual em Saude),
utilizando-se as seguintes chaves de busca: “Pancreatic Neoplasms”, “Signs and
symptoms”; “Diagnosis”; “Treatment” [MeSH] juntamente com seus qualificadores
permitidos, sendo estes, “epidemiology” “etiology”, “diagnostic imaging”, “pharmacological
treatment”, “radiotherapy”, “surgery”, “mortality”, “methods”, “complications”, “therapy”
[MeSH].

Posteriormente, o determinante na selecdo dos artigos para essa revisao serao
estudos que objetivardo avaliar mostrar avancos sobre aspectos clinicos do cancer de
pancreas. Para isso, combinado aos descritores serdo: (l) lingua inglés, espanhol e/ou
portugués, (ll) artigos na integra que retratassem a tematica referente a revisao integrativa
e (Il) artigos publicados e indexados no referido banco de dado nos ultimos dez anos.

Por fim, a busca e a selecao dos artigos seréo realizadas por dois pesquisadores
simultaneamente (A.A.V.L e M.F.C), de forma independente e cega, posteriormente,
verificadas por uma terceira pesquisadora/orientadora (K.J.P.R.B), a fim de evitar
divergéncias. Os titulos e resumos dos artigos serdo lidos e de acordo com os critérios de
incluséo, os artigos serdo selecionados para leitura de textos completos. A analise quanto
as sinteses dos dados extraidos dos artigos serdo realizadas de forma descritiva,
possibilitando observar, contar, descrever e classificar os dados, com o intuito de reunir o
conhecimento produzido sobre o tema explorado na reviséo.

4 RESULTADOS ESPERADOS

Com o desenvolvimento desta pesquisa espera-se levantar e sintetizar informacdes
atualizadas e relevantes sobre o cancer de pancreas, visto que: a) nos ultimos anos
observamos uma aceleragdo no conhecimento sobre a biologia deste tumor; 2) o
conhecimento da populacéo a cerca desta neoplasia € pequeno; e, ¢) a atualizacdo dos
profissionais de saude é um fator determinante no sucesso do desfecho na area da
oncologia, fazendo com que esta revisdo possa ser fonte de informacfes necessarias para
ampliacdo do conhecimento populacional e também técnico.
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