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O CP é uma doenca relativamente infrequente, mas associada a uma
alta taxa de mortalidade. Costuma acometer pessoas entre a 7° e 8°
décadas de vida.

Mais de 90% dos tumores malignos do pancreas s&o adenocarcinomas,
que aparecem mais frequentemente na porgédo cefalica do 6rgédo. Os
tumores do pancreas enddcrino, assim como outros tipos de tumores
malignos do pancreas exodcrino, sdo muito raros e ndo s&o abordados
neste capitulo.

Tratamento

A cirurgia deve ser considerada, embora a maioria dos pacientes se
apresente com doencga irressecavel e/ou metastatica. No entanto, a
decisdo de operar um paciente deve ser muito criteriosa, devido 1) a
complexidade e morbidade cirargica; 2) ao risco de ressecgao
incompleta; 3) ao alto risco de recorréncia mesmo apos ressecgao
completa. E importantissimo, portanto, que toda decisdo seja
consensual entre os diversos especialistas envolvidos.

Visdo global do tratamento

o Doenga ressecavel (localizada): ndao ha uniformidade quanto aos
critérios de ressecabilidade do tumor, podendo haver variagdes
importantes de uma instituicdo a outra e em funcédo da experiéncia da
equipe.

Apos a resseccao, existe quase sempre indicagao de quimioterapia
ou quimioradioterapia pds-operatdria, com o objetivo de reduzir o
risco de recorréncia (ver ‘tratamento sistémico’).

o Doenca irressecavel: deve ser considerada incuravel, mas a
quimioterapia pode prolongar a sobrevida e auxiliar no controle da
doenca (ver ‘tratamento sistémico’). Ocasionalmente, na auséncia de
metastases a distancia, pode-se optar pela quimioradioterapia
definitiva (ver ‘tratamento loco-regional’).

o Ressecabilidade limitrofe: nestas condigbes, o risco de fracasso na
tentativa de ressecgéo é grande. Uma opgdo € a quimioradioterapia
pré-operatoria, seguida de tentativa de ressecgdo cirurgica,
particularmente se houver boa regressdo do tumor. Nestes casos,
pode ainda haver necessidade de mais quimioterapia pds-operatoria.
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Tratamento sistémico e loco-regional
Adjuvante

Em pacientes com tumores macroscopicamente ressecados, ndo existe
consenso quanto a indicagdo de quimioradioterapia (mais popular na
escola Norte-Americana) ou quimioterapia (mais popular na escola
Européia) pés-operatéria, por ndo ter havido comparagao direta entre
ambas. O tratamento deve ser preferencialmente iniciado entre 4 — 8
semanas apoés a cirurgia, em geral apds re-estadiamento.

e Quimioterapia: em um estudo randomizado (n=368), a
administragcdo de gencitabina por 6 meses a pacientes com CP
macroscopicamente ressecado praticamente dobrou a sobrevida
livre de progressdo, tendo tido também um efeito sobre a
sobrevida global. O beneficio foi observado tanto em pacientes
com resseccao RO quanto R1[1]. Em um estudo menor e mais
antigo [ESPAC-1], um beneficio havia sido demonstrado com a
administracdo de 5-fluorouracil adjuvante [2], podendo ser
considerado uma alternativa, em casos especiais [3]. Estes
regimes estéo listados na tabela 1.

¢ Quimioradioterapia: mais de 20 anos ap6s o estudo GITSG ter
demonstrado um beneficio com a quimioradioterapia pos-
operatoria (com 5-fluorouracil) [4], estes resultados foram
recentemente melhorados no estudo RTOG 97-04 com a adigéo
de gencitabina pré- e pdés quimioradioterapia (com 5-fluorouracil)
[5]. Existe crescente consenso em se administrar um periodo de
quimioterapia seguido de reavaliagao sistémica antes de iniciar-se
a quimioradioterapia propriamente dita [6].

Neo-adjuvante

o Doenga ressecavel: mesmo na auséncia de estudos
controlados, alguns grupos defendem que a administragao de
quimioradioterapia pré-operatoria seria mais bem tolerada pelo
paciente, em vista da longa recuperagao necessaria apds uma
pancreatectomia. Além disso, pode haver uma maior taxa de
resseccdes RO e uma melhor selecdo dos pacientes
candidatos a cirurgia.

o Ressecabilidade limitrofe: a maior parte dos servigos
preconiza a administracdo de quimioradioterapia pré-
operatdria.
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Doencga loco-regional ‘definitivamente irressecavel’

Tanto a quimioradioterapia definitiva quanto a quimioterapia
sisttmica sao opcdes aceitaveis, ndo havendo estudos que as
tenham adequadamente comparado. Em geral, a primeira deve ser
reservada a pacientes em excelente estado geral e quase sempre
precedida de um periodo de quimioterapia sistémica. Em ao menos
um estudo, a quimioradioterapia mostrou-se inferior a quimioterapia
sistémica neste contexto [7]. Os esquemas sdo semelhantes aos
listados na tabela 1, mas a dose recomendada de radioterapia varia
de 50 - 60 Gy.

Quimioterapia paliativa

Considerada tratamento de escolha nos casos de doenca
metastatica e na maior parte dos casos de doencga irressecavel, tem
como objetivo melhorar a qualidade de vida e aumentar a sobrevida
dos pacientes (especialmente daqueles com ECOG <=2). O
esquema de escolha costuma ser a gencitabina monoterapia [8].
Embora ndo exista prova de que a poliquimioterapia aumente a
sobrevida, é possivel que pacientes em bom estado geral se
beneficiem desta abordagem [9]. Em um estudo randomizado, a
administracao do inibidor da tirosino-quinase erlotinib combinado a
gencitabina (como tratamento de primeira linha para pacientes com
CP incuravel) resultou num modesto aumento da sobrevida em
relagdo a gencitabina monoterapia, a custa de um aumento na
incidéncia de diarréia e rash assim como do custo do tratamento,
sendo atualmente uma opcéo valida, mas nao universalmente aceita
[10]. Os esquemas estao listados na tabela 2.

Medidas e procedimentos de suporte

e Controle da dor: idealmente, sob supervisdo de equipes
especializadas. Pode ocasionalmente envolver procedimentos
invasivos (como alcoolizagao do plexo celiaco, e outros)

e Proteses biliares (plasticas ou metdlicas): para paliacdo da
ictericia. Existindo alguma perspectiva de ressecg¢ao cirurgica,
deve-se optar por proteses temporarias (plasticas)

e Drenagem externa de vias biliares: quando a colocagdo de
protese biliar ndo for tecnicamente possivel

e Proteses duodenais ou gastro-jejunostomia laparoscoépica: nos
casos de obstru¢ao duodenal pelo tumor

e Esteatorréia (por insuficiéncia do pancreas exdécrino): reposicao
oral de enzimas pancreaticas.
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Tabela 1. Esquemas de tratamento adjuvante.

Quimioradioterapia RT* QT

5-FU infusdo continua 250 mg/m“/dia i.v.
durante a RT.

50.4 Gy (1.8 Gencitabina 1000 mg/m?i.v. semanal 3
Gyl/fixas/dia) semanas antes e 12 semanas apoés
quimioradioterapia (dias 1,8,15 cada 28
dias x3).

5-FU 500 mg/m2 por 3 dias com cada
segmento de 2.000 cGy de RT, depois
2° escolha 40 Gy** semanalmente por 2 anos
(freqlentemente encurtado, na pratica
clinica diaria).

1° escolha

Quimioterapia

Gencitabina 1000 mg/m2i.v. D1,8,15

o
1% escolha cada 28 dias
Leucovorin bolus i.v. (20 mg per square
o meter) seguido de 5-fluorouracil bolus i.v.
2° escolha

(425 mg per square meter) por 5 dias
consecutivos cada 28 dias por 6 ciclos.

e * Preferencialmente com planejamento 3D e simulagéo por tomografia
computadorizada
e ** Doses atualmente recomendadas variam de 45 — 54 Gy

Tabela 2. Esquemas de quimioterapia sistémica

Quimioterapia
1° linha

Gencitabina 1000 mg/m2 em 30 minutos
Monoterapia ou 10mg/m2/min i.v. dias 1,8,15 cada 28
dias

Gencitabina (1000 mg/m2 dias 1,8,15 i.v.
Gencitabina + terapia-alvo | cada 28 dias) + erlotinib (100-150 mg/dia

oral)
Gencitabina + cisplatina
Poliquimioterapia Gencitabina + 5-fluorouracil
Gencitabina + capecitabina
2° linha
Estudo clinico Consultar disponibilidade local
Em funcgo do tratamento Fluoropirimidina com ou sem cisplatina
proposto na primeira linha ou
oxaliplatina
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