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Resumen
El cáncer de páncreas (CP) es una ent idad de dif ícil manej o, sobre todo por su mal pro-
nóst ico. Crece la importancia del cribado en pacientes de riesgo, basado sobre todo en 
la ult rasonografía endoscópica (USE). Se cont inúa ident ifi cando factores de riesgo, como 
la sacarosa, el tabaco o las lesiones quíst icas y ot ros protectores, como la vitamina E. 
Parece también evidenciarse una est recha relación ent re CP y diabetes mellitus, con un 
subgrupo de pacientes en los que la diabetes puede ant iciparse hasta en 2 años al diag-
nost ico de la enfermedad. Desde el punto de vista diagnóst ico se confi rma la USE como 
la prueba en mayor desarrollo, asociada a la elastografía y la punción guiada por USE, 
que obt iene y procesa mej or las muest ras, y permite realizar con frecuencia análisis in-
munohistoquímicos, que mej oran la rentabilidad diagnóst ica. Para el t ratamiento desta-
can los ult rasonidos de alta frecuencia o la crioterapia. Sobre los tumores quíst icos de 
páncreas, destaca su incidencia creciente. La USE se ha situado como la técnica de elec-
ción en estos tumores. La mayoría de los estudios se encaminan a la opt imización del 
manej o de estas lesiones (sobre todo los tumores mucinosos papilares int raductales), 
t ratando de determinar aquellos en los que se puede realizar un manej o conservador.
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The latest advances in pancreatic tumors

Abstract
Cancer of the pancreas is a disease that  is diffi cult  to manage, part icularly because of it s 
poor prognosis. The importance of screening in at -risk pat ients is growing, especially 
screening based on endoscopic ult rasound (EUS). Risk factors cont inue to be ident ifi ed, 
such as saccharose, smoking, and cyst ic lesions, while protect ive factors have also come 
to light , such as vitamin E. There also seems to be a close relat ion between pancreat ic 
cancer and diabetes mellitus, with a subgroup of pat ients at  greater risk of developing 
pancreat ic cancer in the two years after diagnosis of diabetes. From the diagnost ic point  
of view, EUS is the most  widely developed test , in associat ion with elastography and EUS-
guided biopsy. This test  is the most  effect ive in obtaining and processing the samples and 
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Introducción

El cáncer de páncreas (CP) es un importante problema de 
salud. Su incidencia es muy similar a la mortalidad. Se cal-
culó que en 2002 la incidencia mundial fue de 232.306 casos 
y la mortalidad de 226.023, con un coefi ciente muerte/ inci-
dencia cercano al 0,98. En Estados Unidos, en el año 2008, 
el número aproximado de nuevos casos fue de 37.680 y la 
mortalidad de 34.290. La incidencia es de 8-10 casos por 
100.000 habitantes/ año, con una media de edad ent re 63 y 
69 años. Se considera que es la cuarta causa de muerte re-
lacionada con el cáncer y la segunda de cáncer digest ivo1.

Esta situación viene condicionada porque el diagnóst ico 
se hace en una fase tardía y las posibilidades de t ratamien-
to quirúrgico en el momento del diagnóst ico oscilan sólo 
ent re el 10 y el 25%2.  Por ot ro lado, las característ icas bio-
lógicas del tumor condicionan esta evolución desfavorable.

Durante la pasada reunión de la Asociación Americana de 
Gast roenterología, se presentaron los últ imos avances para 
el mej or conocimiento y manej o de los tumores pancreát i-
cos. En esta revisión nos cent raremos inicialmente en el 
cáncer de páncreas, cent rándonos en los t rabaj os orienta-
dos a la invest igación clínica. Haremos una división en 5 
puntos principales: programas de cribado, epidemiología y 
et iopatogenia, diagnóst ico y estadifi cación, y t ratamiento y 
protocolos de seguimiento. Posteriormente destacaremos 
los t rabaj os más relevantes sobre los tumores quíst icos de 
páncreas. 

Cáncer de páncreas

Estrategias de cribado

En la actualidad hay grupos de riesgo bien ident ifi cados que 
pueden desarrollar CP. Los grupos en los que se aconsej a el 
cribado para ident ifi car un CP en fase precoz son aquellos 
con riesgo de desarrollo de neoplasia > 10 veces, en los 
cuales hay una base genét ica (tabla 1)3.  El inicio del cribado 
debe indicarse a los 45 años o 15 años antes de la edad del 
caso más j oven aparecido en la familia. La técnica más 
apropiada es la ult rasonografía endoscópica (USE) realizada 
cada 1-3 años3,4.

En este contexto se presentaron 2 t rabaj os interesantes. 
En el primero de ellos, Canto et  al5 evalúan los hallazgos de 
la USE, la tomografía computarizada (TC) helicoidal y la 
resonancia magnét ica (RM) con secret ina en un grupo de 
216 pacientes de alto riesgo. Presentaron un páncreas nor-
mal con las 3 exploraciones 77 pacientes, mient ras que 93 
presentaron alguna alteración morfológica pancreát ica (le-

siones, dilatación del conducto pancreát ico, etc.).  La ma-
yoría de las lesiones (87,5%) fueron de pequeño tamaño. La 
TC, la RM y la USE diagnost icaron el 27, el 81 y el 93% de las 
lesiones, respect ivamente, con una buena concordancia en-
t re ellas. La mej or correlación se obtuvo ent re la RM y la 
USE. De forma global, de un total de 289 lesiones, la USE 
detectó 229, la RM 218 y la TC helicoidal 39. Los hallazgos 
más frecuentes fueron el tumor mucinoso papilar int raduc-
tal (TPMI) y la pancreat it is crónica. La conclusión fi nal de 
los autores fue que el cribado pudo detectar lesiones en el 
47% de los pacientes de alto riesgo asintomát icos y que la 
USE y la RM son superiores a la TC en este contexto. Ot ro 
interesante estudio de Harinck et  al6 realiza el cribado en 
pacientes asintomát icos de alto riesgo mediante USE. De 
ent re los 82 pacientes evaluados, en 6 se detectó una zona 

often allows immunohistochemical analyses, which improve diagnost ic performance. 
Notable among t reatment  opt ions are high-frequency ult rasound and cryotherapy. The 
incidence of cyst ic tumors of the pancreas is increasing. In these tumors, EUS has become 
the technique of choice. Most  studies aim to opt imize the management  of these lesions 
(especially int raductal papillary mucinous tumors) and at tempt  to determine those 
suitable for conservat ive management . 
© 2010 Elsevier España, S.L. All rights reserved.

Tabla 1 Riesgo de cáncer de páncreas (CP) en dist intos 
grupos de individuos4

Grupo de riesgo Riesgo relat ivo 
(x veces)

Riesgo a lo largo 
de la vida (%)

Sin historia 1 0,5
Pancreat it is 

hereditaria
50-80 25-40

Síndrome de 
Peutz-Jeghers

132 30-60

Cáncer familiar de 
mama y ovario

  

 Mutación BRCA 1 2 1
 Mutación BRCA 2 3,5-10 5
Síndrome MMMFA 20-34 10-17
CCHNP ? < 5
≥ 3 familiares en 

primer grado con CP
32 16

2 familiares en primer 
grado con CP

6,4 ?

1 familiar en primer 
grado con CP

4,5 ?

Fibrosis quíst ica 2,6-32 ?
Pancreat it is crónica 2-19 ?
Poliposis adenomatosa 

familiar
? ?

Ataxia telangiectasia ? ?
Síndrome de 

Li-Fraumeni
? ?

CCHNP: cáncer de colon hereditario no polipósico (síndrome 
de Lynch); MMMFA: mola melanoma múlt iple familiar at ípico.
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hipoecoica, de signifi cado incierto. Tras un seguimiento es-
t ricto en 4 pacientes las lesiones desaparecieron al cabo de 
1 año. Los autores concluyen que los hallazgos obj et ivados 
en las USE de estos pacientes se deben evaluar cuidadosa-
mente para evitar diagnóst icos incorrectos.

Estudios epidemiológicos

Se han presentado varios estudios que evalúan factores epi-
demiológicos y et iopatogénicos relacionados con el CP. El 
estudio de Midha et  al7 t rató de ident ifi car factores de ries-
go con un estudio de casos y cont roles (analizaron 249 pa-
cientes y 1.000 cont roles). También incluyeron en el estudio 
un subgrupo de 400 pacientes con pancreat it is crónica de 
más de 2 años de evolución. En el estudio mult ivariante, la 
presencia de pancreat it is crónica (odds rat io [OR]: 123,94; 
intervalo de confi anza [IC] del 95%, 15,51-990,09), la diabe-
tes con más de 4 años de evolución (OR: 2,99; IC del 95%, 
1,67-5,36), el tabaco (OR: 2,08; IC del 95%, 1,45-2,99), la 
historia familiar (OR: 3,35; IC del 95%, 1,66-6,78), la dieta 
no vegetariana (OR: 1,54; IC del 95%, 1,09-2,19), y el alto 
consumo de carbohidratos (OR: 2,59; IC del 95%, 1,67-4,02) 
y proteínas (OR: 1,77; IC del 95%, 1,14-2,77), se considera-
ron como factores de riesgo independiente para el desarro-
llo de CP. Destacar que de los 249 casos de cáncer, 24 tenían 
una pancreat it is crónica, en todos los casos de origen idio-
pát ico. Del grupo de pacientes con pancreat it is crónica, 5 
pacientes desarrollaron un CP (seguimiento medio de 16 
meses t ras el diagnóst ico), con un riesgo relat ivo de 124. 
Ot ro estudio, de Banim et  al8,  analizó el papel de los an-
t ioxidantes en la et iología del CP. Evaluaron la ingesta de 
vitamina C, vitamina E y selenio en una cohorte de 25.639 
personas, reclutadas ent re 1993 y 1997, y seguidas durante 
16 años. Desarrollaron CP 81 pacientes. No se encont ró aso-
ciación con el consumo de vitamina C y selenio; sin embar-
go, sí se apreció un efecto protector con la vitamina E (OR: 
0,45; IC del 95%, 0,24-0,85, comparando los 4 mayores 
cuart iles de consumo con el menor). El mismo grupo, eva-
luando la misma cohorte de personas, analizó el efecto de 
la ingesta de sacarosa, obj et ivando que las personas con un 
mayor consumo presentaron un mayor riesgo de desarrolllar 
un CP (OR: 1,99; IC del 95%, 1,05-3,78)9.

Sin embargo, uno de los puntos más importantes ha sido 
la relación de este tumor con la diabetes mellitus. Destacar 
el estudio de Park et  al10,  que se basa en la hipótesis de que 
los pacientes con una diabetes mellitus t ipo 2 de inicio t ie-
nen un mayor riesgo de desarrollar un CP en los 2 años pos-
teriores al diagnóst ico, considerando la hiperglucemia como 
un marcador de la enfermedad. Sin embargo, la diabetes 
mellitus t ipo 2 suele ser más frecuente en la población ma-
yor, y no tanto en el CP. Sobre esta base, los autores t rata-
ron de evaluar las característ icas de los pacientes con una 
diabetes t ipo 2 de inicio, con y sin CP. Analizaron 151 casos 
de CP diagnost icado en los 2 años posteriores al diagnóst ico 
de la diabetes y 302 cont roles. Los pacientes con cáncer 
eran mayores (61,3 ± 10,2 frente a 55,8 ± 10,3 años; p = 
0,0022), con mayor pérdida de peso (4,1 ± 4,7 frente a 0,4 
± 1,5 kg; p < 0,0001), menor índice de masa corporal (IMC) 
(24,57 ± 3,16 frente a 25,60 ± 3,01; p < 0,0001) y menor 
historia familiar de diabetes mellitus (13,9 frente a 37,4%; 
p = 0,0019). Cuando la diabetes no t iene historia familiar, la 

edad es ≥ 65 años o se presenta una pérdida de peso > 2 kg 
o un IMC < 25 kg/ m2,  la asociación de la diabetes con el CP 
se puede determinar con una sensibilidad del 80,8% y una 
especifi cidad del 67,6%. Asumiendo una prevalencia de cán-
cer del 1%, los valores predict ivos posit ivo y negat ivo fueron 
del 2,5 y el 99,7%, respect ivamente. Detectaron una eleva-
ción de la resistencia a la insulina y una disminución de la 
función de las células β.  Los autores concluyen que en el 
grupo de pacientes descrito previamente se debe sospechar 
un CP como origen de la diabetes, y que debería realizarse 
una USE en el momento del diagnóst ico de la diabetes para 
descartar la presencia de un CP. Ot ro estudio con conclusio-
nes similares fue presentado por Urayama y Madan11.  Anali-
zaron 435 pacientes somet idos a una USE por la sospecha de 
un tumor de páncreas, de los cuales 247 fueron diagnost ica-
dos de un adenocarcinoma de páncreas. Noventa y cuat ro 
pacientes fueron diagnost icados de diabetes en los 3 años 
previos al diagnóst ico, siendo la mitad de ellos diagnost ica-
dos en estadios precoces de la enfermedad. La conclusión 
fi nal es que cerca de la mitad de los pacientes con CP pre-
senta alteraciones en el metabolismo de la glucosa en los 
años previos al diagnóst ico. En relación con estos últ imos 
estudios relacionados con la diabetes, Aggarwal et  al12 eva-
luaron el papel de la adrenomedulina (pépt ido de 52 ami-
noácidos que inhibe la secreción de insulina y promueve el 
crecimiento del cáncer) como biomarcador de la diabetes 
asociada al CP. En su estudio realizaron un análisis inmuno-
histoquímico sobre la muest ra histológica de 30 tumores 
pancreát icos resecados y 4 páncreas normales, y también 
analizaron los valores de adrenomedulina en el suero de 55 
pacientes sin CP y 61 con tumores pancreát icos resecables. 
En el estudio inmunohistoquímico, la expresión de adreno-
medulina fue mayor en los 30 casos. También encont raron 
que los valores plasmát icos de adrenomedulina eran mayo-
res en pacientes con CP y diabetes (22,9 ± 10,7) que en 
aquellos con CP sin diabetes (18,3 ± 7,0), pacientes con 
diabetes sin cáncer (14,8 ± 10,7) y suj etos normales (12,9 ± 
6,6) (p < 0,001).

Estudios sobre diagnóstico y estadifi cación

Hoy en día el diagnóst ico y la estadifi cación (tabla 2) del CP 
se basan fundamentalmente en 2 técnicas, la TC helicoidal 
y la USE, y el debate actual se encuent ra acerca de cuál de 
ellas puede aportar más en esta enfermedad. En este sent i-
do hay múlt iples estudios publicados en la bibliografía, y 
parece que ent re ambas técnicas quizá sea la USE la que 
aporte algo más, al permit ir realizar biopsias dirigidas de 
lesiones pancreát icas, así como tener opciones terapéut i-
cas asociadas, como veremos más adelante4,13.  La mayor 
parte de los t rabaj os presentados ha tenido como referen-
cia la USE y los avances relacionados con ella. 

En primer lugar, haremos referencia a 2 estudios relacio-
nados con el diagnóst ico y el estudio de extensión del tu-
mor. En el primero de ellos, Iglesias-García et  al14 compara-
ron la USE y la TC helicoidal en el diagnóst ico y estadifi cación 
del CP en 98 pacientes, empleando el pat rón de oro ópt imo, 
la pieza quirúrgica. La USE se most ró signifi cat ivamente su-
perior a la TC helicoidal, tanto para la estadifi cación T (el 
84,8 frente al 61,2%; p < 0,001), como en la estadifi cación 
ganglionar (el 84,7 frente al 60,2%; p < 0,001) y para la 
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evaluación de resecabilidad (el 91,8 frente al 63,3%; p < 
0,001). Los autores concluyen que la USE es superior a la TC 
helicoidal para la estadifi cación T-N y para la evaluación de 
resecabilidad. Ot ro estudio signifi cat ivo fue presentado por 
Song et  al15,  en el que evaluaron el papel de la tomografía 
por emisión de posit rones (PET/ TC) en el estudio de enfer-
medad metastásica en el CP. De acuerdo a lo ya conocido en 
la bibliografía, esta técnica no demost ró tener un papel im-
portante en esta enfermedad, ya que sólo detectó enferme-
dad a distancia en 2 de 73 pacientes teóricamente reseca-
bles (de un total de 125 tumores de páncreas), siendo en los 
demás los hallazgos concordantes con la TC helicoidal. Con 
ello, concluyen que en la actualidad la PET/ TAC no está 
indicada en este grupo de pacientes.

El segundo grupo de estudios importantes es el que hace 
referencia a las nuevas tecnologías o la mej or interpreta-
ción de hallazgos habituales, enfocados a la opt imización 
del diagnóst ico diferencial de los tumores de páncreas. El 
primero de ellos fue presentado por Luz et  al16,  en el que 
analizaron la relación ent re el calibre del conducto pan-
creát ico y la anchura de la glándula pancreát ica como pre-
dictor de CP. Incluyeron a 198 pacientes, 34 con CP, 16 con 
pancreat it is crónica y 148 normales. El calibre medio del 
conducto pancreát ico fue de 8, 5 y 2 mm, respect ivamente 
(p < 0,001), y la anchura del parénquima fue de 16, 20 y 17 
mm, respect ivamente (p = 0,002). La razón ent re ambos fue 
signifi cat ivamente diferente ent re los grupos (0,54, 0,25 y 

0,12, respect ivamente; p < 0,001). Los pacientes con CP 
presentaron una razón > 0,4 comparada con los demás 
(91,2, 12,5 y 1,4%, respect ivamente; p < 0,001). Para deter-
minar malignidad, el valor predict ivo posit ivo fue del 89% 
(IC del 95%, 79-94), el valor predict ivo negat ivo del 98% (IC 
del 95%, 96-99), la sensibilidad del 91% (IC del 95%, 81-96), 
la especifi cidad del 98% (IC del 95%, 96-99) y la efi cacia 
global del 97% (IC del 95%, 93-98), con un coefi ciente kappa 
del 88% (IC del 95%, 76-94). Concluyen que este sistema 
puede ser út il en este contexto. Ot ro grupo de estudios se 
cent ró en la elastografía, técnica asociada a la USE que 
permite est imar la dureza de los tej idos en t iempo real17.  El 
primero de ellos fue un estudio mult icént rico europeo, pre-
sentado por Saft iou18.  Se analizaron 212 pacientes con lesio-
nes focales pancreát icas (diagnóst ico diferencial ent re pan-
creat it is crónica y CP) a las que se les realizó una 
elastografía por USE, j unto con el análisis de los histogra-
mas mediante un sof t ware específi co (Image J, NIH, Be-
thesda, MD, USA). Empleando un punto de corte de 175, la 
sensibilidad para la detección de malignidad fue del 92%, la 
especifi cidad del 71,1%, el valor predict ivo posit ivo del 
90,9%, el valor predict ivo negat ivo del 76% y la efi cacia glo-
bal del 87,4%. El área baj o la curva ROC fue de 0,868 (IC del 
95%, 0,815-0,919; p = 0,0001). Los ot ros 2 estudios sobre 
elastografía guiada por USE evalúan la elastografía cuant i-
tat iva de segunda generación, que permite obtener un co-
efi ciente de elast icidad. El primero de ellos, presentado por 
Iglesias-García et  al19,  estudió su efi cacia en la diferencia-
ción ent re lesiones infl amatorias en pancreat it is crónica y 
CP. Analizaron 90 pacientes (58 con CP y 32 con lesiones 
infl amatorias), obj et ivando que los pacientes con lesiones 
malignas presentaban un coefi ciente de elast icidad signifi -
cat ivamente superior (18,00; IC del 95%, 16,20-19,80, fren-
te a 3,51; IC del 95%, 2,90-4,12; p < 0,001) (fi g. 1). La sen-
sibilidad diagnóst ica para detectar malignidad fue del 100%, 
con una especifi cidad del 96,9% (área baj o la curva de 
0,997; IC del 95%, 0,991-1). El segundo estudio fue presen-
tado por Badoui et  al20.  Los autores analizaron 29 adenocar-
cinomas de páncreas, 7 tumores neuroendocrinos y 18 pan-
creat it is crónicas. El coefi ciente de elast icidad de los 
adenocarcinomas pancreát icos fue signifi cat ivamente supe-
rior al de los tumores neuroendocrinos y las lesiones infl a-
matorias (23,8 ± 11,8 frente a 10,1 ± 4,3 frente a 7,1 ± 0,8, 
respect ivamente), con una sensibilidad diagnóst ica para la 
detección de malignidad del 80%, una especifi cidad del 67%, 
un valor predict ivo posit ivo del 89% y un valor predict ivo 
negat ivo del 50%. Mediante el uso de cont raste (Sonovue), 
los adenocarcinomas de páncreas presentaron un pat rón hi-
povascular, los tumores endocrinos un pat rón hipervascular 
y las lesiones infl amatorias ambos, con una sensibilidad 
diagnóst ica del 100%, una especifi cidad del 67%, un valor 
predict ivo posit ivo del 78% y un valor predict ivo negat ivo 
del 100%. Como conclusión de estos estudios podemos decir 
que la elastografía es una herramienta muy út il en el diag-
nóst ico diferencial de las lesiones sólidas de páncreas, 
aportando información adicional para la detección de ma-
lignidad. 

El tercer grupo de estudios se cent ra en el desarrollo de 
la punción guiada por USE para mej orar su efi cacia en el 
diagnóst ico de los tumores sólidos de páncreas. Dos estu-
dios compararon si hay diferencias al emplear aguj a de di-

Tabla 2 Estadifi cación TNM del adenocarcinoma 
de páncreas 

Tumor
 T-x: no se puede evaluar tumor primario
 T-0: sin evidencia de tumor primario
 T-is: carcinoma in situ
 T-1: tumor limitado a páncreas < 2 cm
 T-2: tumor limitado a páncreas > 2 cm

T-3: extensión a órganos vecinos pero sin afectación de 
t ronco celíaco o arteria mesentérica superior

T-4: infi lt ración de t ronco celíaco o arteria mesentérica 
superior

Afectación ganglionar
 N-x: no se puede evaluar la afectación ganglionar
 N-0: sin metástasis ganglionar
 N-1: metástasis ganglionar
Metástasis a distancia
 M-x: no se pueden evaluar las metástasis a distancia
 M-0: no hay metástasis a distancia
 M-1: metástasis a distancia

Estadio 0 – Tis, N0, M0
Estadio IA – T1, N0, M0
Estadio IB – T2, N0, M0
Estadio IIA – T3, N0, M0
Estadio IIB – T1, N1, M0 o T2, N1, M0 o T3, N1, M0
Estadio III – T4, cualquier N, M0
Estadio IV – cualquier T, cualquier N, M1

Tomada de AJCC Cancer Staging Manual. 6th ed. New York: 
Springer-Verlag; 2002. p. 209-20.
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ferente calibre. En el primer estudio, presentado por 
Conway et  al21,  se realizaron 4 pases de cada lesión (2 con 
22-gauge y 2 con 25-gauge). Incluyeron 75 pacientes, 37 de 
ellos con tumores pancreát icos. No encont raron diferencias 
signifi cat ivas en la calidad de la muest ra ni en la efi cacia 
global (el 83 frente al 84%; p = 0,56), concluyendo que cual-
quiera de las 2 aguj as se puede emplear con la misma efi ca-
cia. En el segundo t rabaj o, de Choi et  al22,  los autores alea-
torizaron a los pacientes en 2 grupos (45 pacientes en el 
grupo de 22-gauge y 48 en el de 25-gauge). En este estudio 
tampoco se encont raron diferencias signifi cat ivas ent re 
grupos (efi cacia diagnóst ica global del 89,6% en el grupo de 
25-gauge y del 84,4% en el de 22-gauge; p = 0,460). Ot ros 3 
estudios23-25 evaluaron si el empleo del est ilete durante la 
punción modifi caba la efi cacia de la técnica. Los 3 estudios 
emplearon la misma metodología, y la conclusión fi nal de 
los 3 es que el uso o no uso del est ilete no confi ere ninguna 
ventaj a o inconveniente a la hora de realizar la punción. De 
los 3 destacar el presentado por Chin et  al23,  realizado sólo 
sobre lesiones pancreát icas, y en el que la sensibilidad y 
especifi cidad en el diagnóst ico de las lesiones pancreát icas 
fue del 91,9 y el 100%, respect ivamente. Dos estudios eva-

luaron la ut il idad de los análisis inmunohistoquímicos en las 
muest ras obtenidas mediante punción guiada por USE. Levy 
et  al26 determinaron la efi cacia de un nuevo test  comercia-
lizado que analiza la mutación del K-ras. Incluyeron 38 ade-
nocarcinomas, 1 linfoma, 1 plasmocitoma, 1 tumor de célu-
las insulares, 1 metástasis de un tumor de t iroides y 1 
metástasis de un cáncer de riñón como lesiones malignas, y 
como lesiones benignas 1 pancreat it is crónica, 1 pancreat i-
t is autoinmune, 1 masa infl amatoria y un cistoadenoma se-
roso. Analizando todas las lesiones malignas, la especifi ci-
dad fue del 100%, tanto con la citología como con el nuevo 
kit  del K-ras y con la combinación de ambas; sin embargo, 
al evaluar la sensibilidad, ésta fue del 88% con la citología 
convencional, del 70% con el estudio del K-ras, y del 95% 
con la combinación de ambas. Con ello sugieren un benefi -
cio potencial del estudio de K-ras (mediante el empleo del 
nuevo kit ),  j unto con la citología convencional, para mej o-
rar la efi cacia diagnóst ica de la punción guiada por USE. El 
ot ro estudio fue presentado por Iglesias-García et  al27.  
El obj et ivo del estudio fue evaluar la frecuencia y la efi ca-
cia diagnóst ica del análisis inmunohistoquímico de p53, p16 
y MIB-1 en las muest ras obtenidas mediante punción guiada 

Figura 1 Adenocarcinoma de cuerpo de páncreas evaluado mediante elastografía cuant itat iva guiada por ult rasonografía endos-
cópica (USE), most rando un coefi ciente de elast icidad de 21,83 (en relación con el tumor maligno).
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por USE. Analizaron 76 pacientes, pudiendo obtener mues-
t ra para la realización del análisis inmunohistoquímico en 
62 de ellos (43 con CP y 19 con lesiones infl amatorias en 
pancreat it is crónica). La t inción para p53 fue posit iva en 35 
pacientes (81,4%) con CP, pero sólo en 2 (10,5%) con lesio-
nes infl amatorias (p = 0,003). No hubo diferencias en el p16 
(el 13,4 frente al 10,5%; p = ns). MIB-1 fue detectada en 38 
pacientes (88,4%) con CP y en 7 (36,8%) con lesiones infl a-
matorias (p = 0,072). La sensibilidad, especifi cidad y efi ca-
cia diagnóst ica global para detección de malignidad del p53 
fue del 81,4, el 89,5 y el 83,9%, y para MIB-1 del 88,4, el 
63,2 y el 80,6%, respect ivamente. La probabilidad de cán-
cer en caso de posit ividad tanto para p53 como para MIB-1 
fue del 93%. Los autores concluyen que el estudio inmuno-
histoquímico de p53 y MIB-1 puede ser de ayuda en el diag-
nóst ico diferencial de los tumores sólidos de páncreas, apo-
yando los hallazgos citológicos.

Finalmente, destacaremos 2 acerca del papel de la pun-
ción guiada por USE en pacientes con tumores pancreát icos 
en 2 escenarios diferentes. El obj et ivo del estudio presen-
tado por Catalano et  al28 fue analizar el impacto de asociar 
a la punción de la lesión la obtención de muest ra de j ugo 
pancreát ico, de la ascit is y/ o de las metástasis hepát icas. 
Del total de lesiones analizadas, 85 estaban localizadas en 
la cabeza (75 con punción-aspiración con aguj a fi na [PAAF] 
posit iva, 4 negat ivas y 6 at ípicas), 38 en el cuerpo (31 posi-
t ivas, 4 negat ivas y 3 at ípicas) y 29 en la cola (24 posit ivas, 
3 negat ivas y 2 at ípicas). Se asoció una PAAF complementa-
ria en 28 pacientes con lesiones en cabeza de páncreas (14 
del conducto pancreát ico, 9 de ascit is y 5 de metástasis 
hepát icas), en 15 con lesiones en el cuerpo del páncreas (7 
del conducto pancreát ico, 5 de ascit is y 3 de metástasis 
hepát icas) y en 15 con lesiones en la cola del páncreas (1 
del conducto pancreát ico, 3 de ascit is y 3 de metástasis 
hepát icas). De las 16 punciones negat ivas/ at ípicas de las 
lesiones de cabeza, 5 fueron posit ivas en la punción com-
plementaria (3 del conducto pancreát ico, 1 de la ascit is y 1 
de una metástasis hepát ica), de las 10 punciones negat ivas/
at ípicas de las lesiones de cuerpo, 4 fueron posit ivas en la 
punción complementaria (2 del conducto pancreát ico, 1 de 
la ascit is y 1 de una metástasis hepát ica) y de las 4 puncio-
nes negat ivas de las lesiones de cola, 2 fueron posit ivas en 
la punción complementaria (1 de la ascit is y 1 de una me-
tástasis hepát ica). Los autores concluyen que la asociación 
de una punción complementaria en estas localizaciones 
puede mej orar la efi cacia diagnóst ica de la técnica. Por úl-
t imo, destacar el t rabaj o de Bachegowda et  al29.  Analizaron 
el diagnost ico de tumores metastásicos en páncreas evalua-
dos por punción guiada por USE. Lo importante de este t ra-
baj o es que de 625 lesiones analizadas, 20 (3,2%) estaban 
relacionadas con tumores metastásicos (tumores primarios 
de riñón, de pulmón, de mama, de ovario, linfoma, etc.).  
Los autores concluyen que, aun siendo las metástasis pan-
creát icas poco frecuentes, deben tenerse en cuenta en el 
diagnóst ico diferencial de los tumores sólidos de páncreas.

Avances en el tratamiento del cáncer de páncreas

Hasta la actualidad, el t ratamiento del cáncer de páncreas 
t iene claramente 2 vert ientes, una parte de intención cura-
t iva, cuyo pilar básico es la cirugía, con o sin t ratamiento 

adyuvante (lo que se encuent ra en cont inuo debate), y ot ra 
parte con intención paliat iva, hasta el momento basada en 
la quimioterapia con gemcitabina, teniendo siempre en 
cuenta la opción endoscópica y quirúrgica en caso de cua-
dros obst ruct ivos (bien por obst rucción intest inal o por obs-
t rucción de la vía biliar principal).  Cont inuamente surgen 
nuevas alternat ivas terapéut icas, con gran cant idad de es-
tudios; sin embargo, no se ha establecido el estándar de 
actuación en estos pacientes30-33.  

Acerca del t ratamiento del CP se han presentado pocos 
estudios. Uno de ellos, presentado por Berzin et  al34,  anali-
zó la seguridad de la colocación de marcadores para radio-
terapia “ fi ducials”  mediante USE, comparando su efi cacia 
con su colocación por vía quirúrgica. Se incluyeron 77 pa-
cientes, en 39 los marcadores se colocaron por USE y en 38 
por vía quirúrgica. La geomet ría ideal fue alcanzada mej or 
por la vía quirúrgica, si bien no se describieron efectos ad-
versos graves en su colocación vía USE y su colocación por 
esta vía fue igualmente de ut il idad. Concluyen que la colo-
cación de marcadores para t ratamiento radioterápico es 
segura por vía USE y que sólo es necesario opt imizar la li-
bración de éstos en el interior del tumor. Dos estudios muy 
interesantes evaluaron la efi cacia del t ratamiento con ul-
t rasonidos focales de alta intensidad en pacientes con CP, 
que t rata de alcanzar una extensa necrosis coagulat iva del 
tumor. El primero de ellos fue presentado por Cho et  al35.  
Incluyeron 46 pacientes con CP estadios III y IV. Precisaron 
una media de 222 min de anestesia general para poder rea-
lizar el t ratamiento. Mediante cont rol por RM, se consiguió 
una necrosis de la totalidad de la lesión en el 79% de los 
pacientes, con un cont rol analgésico en el 89%, todo ello sin 
complicaciones mayores. El t iempo medio de supervivencia 
fue de 417,0 ± 209,0 días (rango, 86-959 días). El ot ro estu-
dio fue presentado por Bang et  al36.  Empleando un protoco-
lo similar en 13 pacientes t ratados con un CP irresecable, el 
38% presentó una remisión parcial,  el 46% mantuvo una en-
fermedad estable y el 16% progresó durante el t ratamiento. 
No encont raron una mej oría signifi cat iva en el dolor. Como 
conclusión de ambos t rabaj os, este t ratamiento podría ser 
una opción en pacientes con tumores irresecables. El últ imo 
t rabaj o destacable y novedoso fue presentado por Niu et  
al37.  Trataron de demost rar la viabilidad, la seguridad y los 
resultados iniciales de la crioterapia percutánea para el 
t ratamiento del CP irresecable. Todos los pacientes estaban 
en t ratamiento con gemcitabina y la crioterapia percutánea 
se realizó mediante un sistema de criocirugía con argón y 
helio (Endocare, CA, USA). Se t rataron 59 pacientes con 76 
tumores. No hubo muertes con relación al procedimiento, 
siendo las complicaciones más graves 2 episodios de sangra-
do int raabdominal, 2 fugas pancreát icas, 1 íleo y 1 disemi-
nación en el t rayecto de la aguj a. Ninguno de los pacientes 
presentó respuesta completa, el 38,8% presentó una res-
puesta parcial,  el 54,2% presentó una enfermedad estable y 
el 6,8% presentó progresión tumoral. La supervivencia a los 
3, 6 y 12 meses fue del 89,7, el 61,1 y el 34,5%, respect iva-
mente. En el subgrupo de pacientes sin enfermedad metas-
tásica, la supervivencia a los 3, 6 y 12 meses fue del 92,4, 
el 84,2 y el 62,1%, respect ivamente. Los autores concluyen 
que se t rata de una opción de t ratamiento segura, fi able, 
mínimamente invasiva y con resultados esperanzadores. Fi-
nalmente, destacar el t rabaj o de Dist ler et  al38,  en el que 
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comparan 2 alternat ivas de t ratamiento paliat ivo de la icte-
ricia obst ruct iva en pacientes con CP, la colocación de pró-
tesis por vía endoscópica y la hepat icoyeyunostomía quirúr-
gica. Dividen a los pacientes en 3 grupos: grupo 1, drenaj e 
endoscópico mediante colocación de prótesis biliares; gru-
po 2, drenaj e endoscópico seguido de laparotomía con 
intención curat iva, y grupo 3, pacientes con hallazgos in-
t raoperatorios de irresecabilidad somet idos a hepat icoye-
yunostomía. Se analizaron 247 pacientes. En el grupo 1, el 
t iempo medio ent re la colocación de la primera prótesis y 
la necesidad de realizar un recambio fue de 70,8 días. La 
supervivencia media en el grupo 1 fue menor (p < 0,001) 
que en el grupo 3 (5,1 frente a 9,4 meses). Ningún paciente 
con la hepat icoyeyunostomía presentó recidiva de la icteri-
cia. Los autores concluyen que la realización de una hepa-
t icoyeyunostomía paliat iva en pacientes con una expectat i-
va de supervivencia mayor a los 6 meses es superior al 
drenaj e por vía endoscópica.

Protocolos de seguimiento

Destacaremos 2 t rabaj os realizados en este campo. El pri-
mero, presentado por DeWit t  et  al39,  most ró la ut il idad de 
la punción guiada por USE en la detección de recurrencia 
local posquirúrgica de los pacientes operados de un CP. Los 
autores incluyeron 17 pacientes. La USE obj et ivó la presen-
cia de una masa en 16 pacientes (tamaño medio de 21 mm). 
La punción guiada por USE confi rmó malignidad en 13 de los 
16 casos, most ró at ipia celular en 1 caso y fue benigna en 2 
casos (si bien en 1 caso se obj et ivó crecimiento tumoral).  
Finalmente, la punción guiada por USE most ró una sensibi-
lidad del 81-93%, una especifi cidad del 100%, un valor pre-
dict ivo posit ivo del 100%, un valor predict ivo negat ivo del 
33-67% y una efi cacia global del 81-93%. En el t rabaj o pre-
sentado por Tsutsumi et  al40,  se analizó la efi cacia de la 
monitorización de los valores de Ca 19.9 y Span-1 en la de-
tección precoz de progresión tumoral en paciente t ratados 
con gemcitabina. Los autores determinaron los valores de 
ambos marcadores al inicio y cada 4 semanas t ras inicio del 
t ratamiento. Incluyeron 51 pacientes, con valores normales 
de los marcadores al inicio del estudio. Se detectó una aso-
ciación signifi cat iva ent re el t iempo de progresión de los 
marcadores tumorales y de la enfermedad (Ca 19.9: r = 
0,802, p < 0,001; Span-1: r = 0,454, p < 0,01). La confi rma-
ción del fallo del t ratamiento fue posible en el 66% de los 
casos. El t iempo de progesión del Ca 19.9 y del Span-1 fue 
más corto que el de la enfermedad (1,9 frente a 3,7 meses, 
p < 0,001; 2,8 frente a 4,1, p = 0,003, respect ivamente). 
Mediante la combinación de ambos marcadores fue posible 
confi rmar la progresión en el 73% de los casos. 

Tumores quísticos de páncreas

El diagnóst ico y el manej o de los tumores quíst icos de pán-
creas se están convirt iendo en un área de interés creciente 
en patología de los tumores pancreát icos, fundamental-
mente debido al desarrollo de la USE y la punción guiada 
por USE, que ha permit ido detectarlos con mayor frecuen-
cia y predecir su comportamiento, al opt imizar su diagnós-
t ico diferencial,  sobre todo la dist inción ent re los tumores 

quíst icos benignos (cistadenoma seroso y seudoquistes) y 
los malignos o con potencial de malignización (tumores mu-
cinosos: cistadenoma, cistadenocarcinoma mucinoso y 
TPMI)41.

El primer t rabaj o a destacar fue el presentado por Khas-
hab et  al42,  en el que analizaron los criterios de malignidad 
del cistoadenoma seroso, tumor considerado clásicamente 
como benigno. Evaluaron 257 pacientes con cistoadenomas 
serosos somet idos a t ratamiento quirúrgico, y encont raron 
que 14 de ellos (5,4%) presentaron datos de agresividad (de-
fi nida como invasión de órganos y/ o est ructuras vasculares, 
o si han metastat izado a ot ros órganos o ganglios linfát i-
cos). Esta agresividad se asoció a su localización en la cabe-
za del páncreas (OR: 10,44; IC del 95%, 1,73-63,05; p = 
0,011) y al diámet ro del tumor (OR: 1,53; IC del 95%, 1,24-
1,89; p < 0,0001).

Ot ro t rabaj o destacable, con información cont radictoria 
con respecto a ot ros estudios previos, fue el presentado por 
Kawakubo et  al43.  Los autores analizaron la asociación de 
los TPMI con tumores ext rapancreát icos, sin encont rar una 
mayor incidencia de ot ros tumores, aunque sí confi rmaron 
su asociación con el CP (tasa estandarizada de incidencia de 
9,57; IC del 95%, 4,37-14,77). 

Ot ro estudio interesante t rató de comparar las 2 técnicas 
diagnóst icas más importantes en el manej o de estos pacien-
tes, la RM y la USE44.  El estudio incluyó a 218 pacientes. La 
RM y la USE diagnost icaron correctamente los tumores, los 
clasifi caron, localizaron el segmento dañado e ident ifi caron 
la presencia de nódulos murales en el 62,5 y el 71%, 80,7 y 
96,1%, 80,7 y 100%, y 45,4 y 100% (p = 0,326), respect iva-
mente. La sensibilidad, especifi cidad, valor predict ivo posi-
t ivo, valor predict ivo negat ivo y efi cacia global de la pun-
ción guiada por USE para el diagnóst ico histológico de los 
TPMI fue del 80, 100, 80, 100 y 93,3%, respect ivamente, con 
un kappa = 0,87. Los autores concluyen que tanto la USE 
como la RM son efi caces para diagnost icar, clasifi car y loca-
lizar el TPMI, pero que la USE es superior para la detección 
de nódulos murales (fi g. 2), y que la punción guiada por USE 
minimiza las dudas que ofrece la RM y es clave en el mane-
j o de estos pacientes. Siguiendo con las técnicas diagnóst i-
cas, y sobre todo la USE, destacar el interesante t rabaj o de 
Maire et  al45 en el que analizan el signifi cado de los hallaz-
gos de la USE en relación con los TPMI y las lesiones PanIN. 
Analizaron una serie de característ icas obj et ivadas por la 
USE, como la dilatación del conducto pancreát ico, la pre-
sencia de nódulos murales > 3 mm en el conducto de Wir-
sung o en las ramas laterales, la presencia de focos hipo o 
hiperecogénicos y la existencia de masas. Analizaron 40 pa-
cientes. Encont raron que, con un conducto pancreát ico < 5 
mm, no se ident ifi có un TPMI en el 92% de los casos, que 
cuando éste se encont raba ent re 5-10 mm, los TPMI y las 
lesiones malignas se ident ifi caron en el 57 y el 33%, respec-
t ivamente, y que cuando el diámet ro era > 10 mm, se iden-
t ifi caron TPMI con datos de malignidad en el 100% de los 
casos. La estenosis del conducto pancreát ico se asoció a 
malignidad sólo con lesiones sólidas asociadas. Cuando el 
conducto lateral era > 10 mm, se ident ifi có un TPMI en el 
100% de los casos, y cuando estaba ent re 10-30 mm o era > 
30 mm se asociaba a malignidad en el 32 y el 60% de los 
casos, respect ivamente. La presencia de nódulos murales 
se asociaba a TPMI en el 100% de los casos y a malignidad en 
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el 62%. Finalmente, las lesiones PanIN 2/ 3 se observaron en 
el 28 y el 62% de los TPMI benignos y malignos, respect iva-
mente. Destacar que las lesiones PanIN se llegaron a detec-
tar en un 31% de los pacientes sin alteraciones en la USE. 
Los autores concluyen que un conducto pancreát ico > 5 
mm, una colateral > 10 mm y los nódulos murales son espe-
cífi cos de TPMI en la USE: que un conducto pancreát ico > 10 
mm y los nódulos murales se asocian a malignidad, y que las 
lesiones PanIN se asocian frecuentemente con TPMI malig-
nos y que se pueden detectar mediante USE en el 66% de los 
casos. 

Ot ros t rabaj os, más que la efi cacia diagnóst ica de la USE, 
evaluaron su impacto en el manej o de los pacientes con 
tumores quíst icos. Ardengh et  al46 t rataron de determinar el 
impacto de la punción guiada por USE en el manej o de pa-
cientes con quistes pancreát icos incidentales. Analizaron 
302 pacientes, de los que 159 se encont raban asintomát i-
cos; 110 de las lesiones quíst icas eran < 3 cm. Se detectaron 
lesiones benignas en el 58% de los casos, potencialmente 
malignas en el 23%, tumores no invasivos en el 9%, lesiones 
premalignas (PanIN) en el 6% y tumores invasivos en el 4%. 
En 114 de los 159 pacientes (71,7%) el manej o clínico se 
modifi có en función de los hallazgos de la punción guiada 
por USE, el 47% de los pacientes se remit ió a cirugía, el 44% 
fue dado de alta (no precisaba realizar seguimiento en fun-
ción de los hallazgos) y el 6,9% se incluyó en protocolos de 
seguimiento. El mismo grupo, en una línea similar47,  t rató 
de evaluar la historia natural de las lesiones quíst icas asin-
tomát icas y su potencial de malignización. De los 302 pa-
cientes con lesiones quíst icas, en 21 de ellos las lesiones se 
somet ieron a seguimiento (los pacientes se encont raban 
asintomát icos), 15 con TPMI de rama lateral,  2 con tumores 
mucinosos y 4 con lesiones PanIN 1. Tras 3 años de segui-
miento todos permanecen asintomát icos, en 15 casos el ta-
maño se mantuvo, en 3 aumentó y en 3 desapareció la le-
sión. Con estos datos, los autores concluyen que las lesiones 
quíst icas asintomát icas pueden ser manej adas de forma 
conservadora. En una línea similar, Nebiki et  al48 t rataron de 

determinar la mej or est rategia en los TPMI de rama lateral,  
t ratamiento quirúrgico frente a seguimiento. Analizaron 
109 pacientes, 24 de ellos somet idos a resección quirúrgica 
y 85 en seguimiento. En su experiencia concluyen que se 
debe indicar t ratamiento quirúrgico con nódulos murales > 
10 mm o con un tamaño del quiste > 5 cm con un nódulo 
mural de al menos 5 mm, pero que en el resto de los casos 
(incluyendo quistes > 3 cm sin nódulos murales) se puede 
realizar manej o conservador con seguimiento mediante 
pruebas de imagen (preferiblemente con USE). El últ imo 
t rabaj o a destacar fue presentado por Arain et  al49.  En él 
analizaron la posibilidad de repet ir la punción guiada por 
USE en el seguimiento de pacientes con lesiones quíst icas, 
con el fi n de opt imizar el diagnóst ico y la est rategia de se-
guimiento. Los autores se basaron fundamentalmente en la 
determinación de los valores de CEA. El estudio lo realiza-
ron sobre 77 lesiones en 73 pacientes. Se obj et ivó una dis-
crepancia en los valores del CEA en 24 pacientes, destacan-
do que el 24% de los quistes con valores baj os al inicio 
presentó una elevación en el seguimiento posterior. Estos 
hallazgos sugieren que el hecho de presentar valores baj os 
de CEA int raquíst icos no exime de realizar seguimiento en 
determinados pacientes, y que probablemente sea de ut il i-
dad realizar punción guiada por USE en el seguimiento de 
un grupo de pacientes.

Conclusiones

En la actualidad, el CP cont inúa siendo una ent idad de dif í-
cil manej o, con una incidencia que se mant iene práct ica-
mente estable y con elevada morbimortalidad. Cada vez 
crece la importancia del cribado en pacientes de riesgo, 
basado sobre todo en la USE. Cont inúan surgiendo nuevos 
estudios epidemiológicos que ident ifi can factores de riesgo 
asociados al desarrollo del CP, como la sacarosa, el tabaco 
o las lesiones quíst icas; o factores protectores cont ra la en-
fermedad, como la vitamina E (ant ioxidante). La relación 
ent re CP y diabetes mellitus cont inúa siendo cont rovert ida, 
si bien parece que se muest ran nuevas evidencias acerca de 
la asociación ent re ambas y que un subt ipo concreto, aso-
ciado directamente al tumor, puede presentarse como su 
manifestación inicial,  incluso con 2 años de antelación con 
respecto al diagnóst ico de la propia lesión pancreát ica. Las 
2 herramientas básicas en el manej o de la enfermedad son 
la TC helicoidal y la USE, hecho confi rmado en varios estu-
dios. Pero la técnica con mayor evolución probablemente 
siga siendo la USE, tanto en el desarrollo de la imagen, fun-
damentalmente la elastografía (que se muest ra muy efi caz 
para diferenciar tumores benignos de malignos), como con 
la mej ora de la punción guiada, que obt iene y procesa me-
j or las muest ras, y permite realizar con frecuencia análisis 
inmunohistoquímicos que mej oran la rentabilidad diagnós-
t ica. De las opciones terapéut icas, pocas novedades, salvo 
la defi nición del t ratamiento mediante ult rasonidos de alta 
frecuencia o la crioterapia. Destacar los estudios que defi -
nen protocolos de seguimiento, tanto en pacientes opera-
dos como en t ratamiento paliat ivo.

Acerca de los tumores quíst icos de páncreas, cont inúa 
siendo destacable la incidencia creciente de este t ipo de 
lesiones. La USE, con la punción asociada, se ha situado 

Figura 2 Tumor mucinoso papilar int raductal con presencia de 
nódulo mural (> 5 mm) en su interior, altamente sugest ivo de 
malignidad. 
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como la técnica de elección en la evaluación diagnóst ica de 
estos tumores. La mayoría de los estudios se encamina a la 
opt imización del manej o de estas lesiones (sobre todo los 
TPMI), t ratando de determinar los grupos en los que se pue-
de realizar un manej o conservador.

Confl icto de intereses

El autor declara no tener ningún confl icto de intereses.
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