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RESUMO

Introducao: O adenocarcinoma pancreatico é uma condicdo letal com incidéncia crescente em todo o mundo que
geralmente se apresenta em estagio avancado contribuindo, assim, para taxas de sobrevivéncia de cinco anos para os
pacientes. Entretanto, ainda que ndo exista uma melhora efetiva nos resultados de sobrevida, o manejo do
adenocarcinoma de pancreas esta evoluindo a partir da introducdo de novas técnicas cirdrgicas e terapias médicas
como, por exemplo, técnicas laparoscopicas e neoadjuvantes quimiorradioterapicos. Objetivo: delinear, por meio de
uma revisdo integrativa, o conhecimento mais atualizado sobre os dados relacionados ao diagndstico e tratamento do
adenocarcinoma pancreatico enquanto identifica lacunas que visam estimular novas pesquisas sobre esta malignidade.
Método: Revisdo integrativa da literatura cujas buscas foram realizadas por meio da associacdo de termos descritores
e palavras chaves na base de dado do Pubmed. Resultado: Essa revisdo analisou 15 artigos selecionados e publicados
entre os anos de 2015 - 2022 e identificou-se déficits de conhecimento sobretudo a respeito do diagnostico precoce e
desenvolvimento de técnicas efetivas para o tratamento do cancer de pancreas. Conclusao: Embora exista um grande
esforco para otimizagdo do diagndstico e tratamento, atualmente, os pacientes que desenvolvem o adenocarcinoma
pancreatico convivem com altas taxas de letalidade devido a ineficiéncia do processo de cuidados médicos atuais.

PALAVRAS-CHAVE: Adenocarcinoma pancreatico; Neoplasia pancreatica; Oncologia.

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 pancreaticas (BRAY et al., 2018). O que chama a atencao,
é 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 populacao, no entanto, com relacao
ao cancer de pancreas, os dados epidemiologicos sdo escassos.

O diagndstico do cancer de pancreas se da através de estudos histopatologicos e lesdes
encontradas nos exames de imagem. Contudo, esse diagnostico ndo é tao simples em decorréncia
do fato que o pancreas é um o6rgao profundo de dificil visualizacao e, além disso, uma grande
quantidade de hiperplasia do tecido conjuntivo e reacdes inflamatorias sdo encontradas ao redor
das lesdes pancreaticas dificultando, assim, o processo da bidpsia e a confirmacao do diagnostico
(SHEAHAN et al., 2018).

Por outro lado, o manejo do adenocarcinoma de pancreas esta evoluindo com a introdugao
de novas técnicas cirurgicas e terapéuticas como uso de neoadjuvantes quimiorradioterapicos,
todavia, apenas uma modesta melhoria nos resultados de sobrevida é observada. Portanto, esse
trabalho tem como objetivo realizar uma revisdo atualizada sobre o cancer de pancreas que seja

capaz de sintetizar os achados mais recentes que possa responder alguns questionamentos: Quais
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os sinais e sintomas caracteristicos do cancer de pancreas? Como é realizado o rastreament@
diagnostico do cancer de pancreas? Quais sao as estratégias terapéuticas atuais e novas abordagens
que estdo sendo desenvolvidas para o cancer de pancreas?

2 METODO

O levantamento bibliografico do presente estudo foi realizado a partir da base de dados
PubMed. Nesse contexto, foram feitas trés pesquisas distintas aplicando-se termos que obedeceram
ao padrao de descritores DeCS/MeSH. Sendo assim, foram utilizadas as seguintes chaves de busca:
“Pancreatic Neoplasms and Signs and Symptoms”; "Pancreatic Neoplasms and Diagnosis” e
"Pancreatic Neoplasms and Treatment” juntamente com seus qualificadores permitidos: “diagnostic
imaging”, "drug therapy”, "radiotherapy”, "surgery”, "mortality”, "therapy”.

O determinante na selecao dos artigos para essa revisao foram estudos que objetivaram
avaliar os aspectos clinicos e epidemiolégicos do cancer de pancreas. Para isso, combinado aos
descritores, foram adotados os seguintes critérios para a selecdo inicial: (I) artigos na lingua inglesa,
espanhola e/ou portuguesa; (Il) titulo do artigo que retratasse a tematica; (lll) revisdes integrativas;
(IV) revisOes sistematicas; (IV) estudos clinicos; (V) estudos multicéntricos; (VI) artigos publicados e
indexados no referido banco de dado no periodo de tempo entre 2015 e 2022. Posteriormente, os
artigos foram tabulados para exclusao de interse¢des e selecao dos artigos encontrados a partir das
trés pesquisas feitas.

As selecOes das informagdes dos artigos foram realizadas em duplas de pesquisadores (A. A.
V. L e M. F. €), de forma independente e cega, posteriormente, verificadas por uma terceira
pesquisadora/orientadora (K. J. P. R. B), a fim de evitar divergéncias.

3 RESULTADOS

A partir dos criterios de busca foram encontrados um total de 1455 artigos na base de dados
do PubMed dentre o periodo de 2015-2022. Subsequentemente, foram selecionados 116 artigos a
partir do critério objetivo de avaliagdo do titulo. Por conseguinte, duas novas selecdes foram
realizadas de acordo com uma anélise qualitativa a partir da leitura, primeiramente, dos resumos e,
posteriormente, dos estudos completos resultando, assim, na selecado final de 15 artigos que foram
utilizados para essa revisao integrativa.

4 DISCUSSAO
4.1 Diagnostico:

Devido a dificuldade clinica da identificagdo da patologia, € comum que, no momento do
diagnostico, os pacientes ja se encontrem em estado de desnutricdo que, em casos mais graves,
podem progredir para um estado de caquexia cancerosa a qual é caracterizada pela perda da massa
corporal magra, atrofia muscular e funcao prejudicada do sistema imunoldgico (ANSARI et al., 2016).

Nessa conjuntura, foi descrito no Quadro 1 as caracteristicas dos principais métodos de
diagnostico mais citados nos artigos revisados e que sao utilizados no contexto do adenocarcinoma

Quadro 1: Descri¢do dos principais métodos de diagnostico do cancer de pancreas
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Titulo Autor/Ano Método Descricao
Diagnéstico
The Role of Endoscopic | ZAKARIA et | ULTRASSONOGRAFIA | E geralmente utilizado como método inicial de diagnostico
Ultrasonography in the | al., 2022 TRANSABDOMINAL em pacientes sintomaticos (ZAKARIA et al., 2022). Ademais,
Diagnosis and Staging of é caracterizado por ser muito dependente do operador e a
Pancreatic Cancer constatagdo das lesbes pancredticas varia de acordo com a
localizagdo anatémica (ZAKARIA et al., 2022).
Early  Detection of | SINGHI et | TOMOGRAFIA A TC com contraste utilizando finas secdes axiais com
Pancreatic Cancer: | al., 2019 COMPUTADORIZADA | aquisicdo de protocolo pancreatico de duas fases é o melhor
Opportunities and método para a visualizagdo pancreatica, permitindo imagens
Challenges com boa resolucdo espacial e temporal de forma rapida
(SINGHI et al.,, 2019)
Pancreatic cancer: | ANSARI et | RESSONANCIA A RM possui resolucdo espacial e tem menor precisdo de
yesterday, today and | al, 2016; MAGNETICA diagnostico para tecidos em relagdo a TC, entretanto, é um
tomorrow; bom exame para andlise de imagem de estruturas ductais
(ANSARI et al,, 2016). O PDAC sera visto como hipotenso de
Pancreatic  carcinoma: | FRAMPAS forma espontanea e durante as sequéncias com contraste da
key-points from diagnosis | et al, 2016 fase arterial pancreatica e como hipertenso nas sequéncias
to treatment ponderadas em T2 (FRAMPAS et al., 2016)
Pancreatic cancer: | ANSARI et | ULTRASSONOGRAFIA | Por possuir alta resolucdo, a ultrassonografia endoscdpica
yesterday, today and | al, 2016; ENDOSCOPICA permite a visualizagdo de lesdes pequenas, contudo, é um
tomorrow; exame que possui baixa especificidade para a deteccdo do
cancer de pancreas (ANSARI et al., 2016). Por outro lado, sua
Pancreatic  carcinoma: | FRAMPAS sensibilidade e precisdo sdo maiores que 95%, mesmo em
key-points from diagnosis | et al, 2016 tumores pequenos podendo, ainda, ter a associacdo com a
to treatmen aspiracdo por agulha fina, aumentando o seu valor preditivo
positivo (FRAMPAS et al., 2016).
Liquid biopsies in | KAMYABI; BIOPSIA LIQUIDA O conceito de bidpsia liquida baseia-se na ideia de deteccdo
pancreatic cancer’ BERNARD; de componentes liberados pelos tumores incluindo cfDNA
MAITRA, (cell-free DNA), EVs (small extracellular vesicles) e CTCs
2019 (circulating tumor cells) em fluidos corporais como sangue,
urina, saliva e fluido cefalorraquidiano (KAMYABI; BERNARD;
MAITRA, 2019).

Um outro aspecto muito discutido atualmente consiste na investigacdao de potenciais
biomarcadores para o cancer de pancreas. No entanto, o Unico marcador aprovado pela Food and
Drug Administration dos Estados Unidos para uso no gerenciamento rotineiro do cancer de pancreas
é o antigeno de cancer 19-9 (CA 19-9), o qual apresenta baixa predicdo para pacientes
assintomaticos, sendo, portanto, utilizado para acompanhar o tratamento de pacientes sintomaticos
(MCGUIGAN et al., 2018)

4.2 Tratamento

No que se refere ao tratamento, a resseccao cirdrgica é a opgao que oferece um potencial de
cura para os pacientes com cancer de pancreas (VAREEDAYAH; ALKAADE; TAYLOR, 2018). Todavia,
apenas 15-20% sao aptos para fazer a resseccao tumoral e a taxa de sobrevida em 5 anos apods o
procedimento cirdrgico é muito baixa girando em torno de 10-20% e com uma sobrevida média de
24 meses (AMIN et al., 2020).

A preparacao pré-operatoria é fundamental para otimizar o tratamento do paciente (GUPTA;
YELAMANCHI, 2021). Tal conduta inclui analisar a relagdo do tumor com os vasos adjacentes como,
por exemplo, veia porta (PV), veia mesentérica superior (SMV), artéria mesentérica superior (SMA),
eixo celiaco (CA), artéria hepatica (HA), concomitantemente com a presenca de metastases (ANSARI
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et al, 2016). Nesse sentido, para que um tumor de cancer de pancreas seja classificado co
ressecavel, é necessario a auséncia de metastases a distancia e distorcao de SMV ou PV, um contatd
tumoral menor que 180° em tais vasos supracitados e a presenca de planos de gordura claros ao
redor do CA, HA e SMA (ANSARI et al., 2016); (MAS; SCHWARZ; BACHET, 2020)

Além do tratamento cirlrgico, outras terapias estdo sendo testadas e tém apresentado
resultados promissores, entretanto, sdo necessarios mais estudos que comprovem suas eficacias.
Nessa conjuntura, insere-se a terapia adjuvante a qual, em referéncia a quimiorradioterapia, algumas
evidéncias ndo demonstraram beneficios associados a esse procedimento no manejo do cancer de
pancreas e, além disso, sugeriram que possa ser prejudicial ao tratamento e, portanto, ndo € um
tratamento recomendado em todas as diretrizes oncologicas (MAS; SCHWARZ; BACHET, 2020).
Contudo, o regime mFOLFIRINOX (FOLFIRINOX modificado) é o padrao adjuvante em pacientes
aptos ao tratamento (MAS; SCHWARZ; BACHET, 2020).

Em outra perspectiva, o tratamento neoadjuvante consiste na associacdao de quimioterapia e
quimiorradiagdo sendo utilizado para lesdes limitrofes e localmente avancadas (GUPTA;
YELAMANCHI, 2021). Por conseguinte, o método de preferéncia aplicado em pacientes com bom
estado funcional é administracdo de 5-Flurouracil, irinotecano e oxaliplatina (FOLFIRINOX) +
quimiorradiacao (GUPTA; YELAMANCHI, 2021).

Por fim, existem novas expectativas para o tratamento de neoplasias que se correlacionam
com a imunoterapia, contudo, o seu papel terapéutico ainda permanece incerto no adenocarcinoma
pancreatico (AMIN et al., 2020).

5 CONCLUSAO

Nesta revisao foi realizada a descricao de informacdes relevantes a respeito do conhecimento
atual e dos possiveis avancos associados a métodos diagnosticos e terapia no contexto do
adenocarcinoma pancreatico. Sob essa perspectiva, no decorrer do estudo detectou-se uma ampla
area de pesquisas cientificas que estdo sendo realizadas no intuito de aprimorar o processo de
reconhecimento precoce e aperfeicoar a conduta de tratamento da neoplasia pancreatica
objetivando aumentar a qualidade de vida e sobrevida dos pacientes. Entretanto, é notorio que
existem grandes obstaculos para serem superados e ainda ha uma longa trajetéria para alcangar o
estagio de melhora significativa nas vidas das pessoas que desenvolvem essa malignidade.
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