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RESUMEN

Se presenta el caso de una mujer de 43 afos, quien ingreso por cefalea intensa asociada a episodios de vomito
bilioso. Inicialmente se enfocé como cefalea de etiologfa migrafiosa y a pesar del tratamiento present6 deterioro
clinico por lo cual se realizaron estudios imagenoldgicos que demostraron lesiones compatibles con evento vascular
isquémico subagudo cerebeloso superior derecho, con signos de ruptura parcial de la barrera hemantoencefalica.
La paciente continué con deterioro clinico y presento signos de respuesta inflamatoria sistémica e hiperglicemias
de dificil control con posterior paro cardiorrespiratorio y muerte, se documenté en la patologfa adenocarcinoma
de pancreas con metdstasis cerebral.

PALABRAS CLAVES: Adenocarcinoma de Pancreas, Metastasis, Cerebro, Hiperglicemia (DeCS).

(Viviana Parra, Natalia Agudelo, Mauricio Calderon. Adenocarcinoma ductal de pancreas con metastasis
cerebral. Acta Neurol Colomb 2013;29:118-123).

SUMMARY

We present a case of a 43 year old woman who presented to the emergency department with neurological symp-
toms given by severe headache and vomiting. At the begining the case was interpretated as a migraine but due to
persistente headache and clinical deterioration neuroimages were performed showing cerebellar lesions sugestive
of ischemic infarction with sings of rupture of the hematoencephalic barrier. In spite of medical treatment the
clinical state deteriorated showing up systemic inflamatory reponse and refractory hyperglycemia. After somedays
the patient presented cardiorespiratory failure and death. In the necropsy a pancreatic adenocarcinoma metastasic
to brain was diagnosed.
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INTRODUCCION

El cancer de pancreas es el quinto mas frecuente
en occidente, con incidencia de 9 casos por cada
100.000 habitantes. Este tumor es solo superado en

frecuencia por el cancer de pulmén, el colorrectal,

el de mama y de prostata. Se trata de una enferme-
dad en la que a pesar de las multiples modalidades
terapéuticas desarrolladas, el prondstico sigue siendo
sombrio. Menos de 20 % de los pacientes afectados
sobrevive 1 afio después del diagndstico y la supervi-
vencia global a 5 afios es solo del 3 %. Aproximada-
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mente 95 % de los tumores malignos se originan en
el pancreas exocrino y generalmente son clasificados
histolégicamente como adenocarcinomas, los que en
su mayorfa provienen del sistema ductal (1,2).

Los adenocarcinomas suelen aparecer en la
cabeza del pancreas hasta en 2/3 de los casos. Estos
tumores usualmente se detectan en un estadio mas
temprano que los de cuerpo y la cola, debido a que
desarrollan sindrome ictero obstructivo precoz-
mente. En las fases tardfas se presentan metdstasis las
cuales tipicamente se aprecian en higado, pulmén y
peritoneo, sin embargo en este caso se describe una
presentacion inusual de adenocarcinoma de pancreas
sin sindrome biliobstructivo como primera manifes-
tacion y si con metdstasis cerebral (1).

Presentacion de caso

Paciente femenina de 43 afios, quien consultd
por 1 mes de evolucion de cefalea holocraneana tipo
pulsatil, asociada a vértigo, dificultad intermitente
para hablar y fosfenos. Se automedicaba con aceta-
minofén 2 gramos/dia sin mejotfa.

A la revisién por sistemas refirié hemorragia
vaginal 3 meses antes, diuresis y deposiciones not-
males. Dentro de los antecedentes presentd cancer
de cérvix en el 2008 con citologia cervicovaginal del
2010 con lesién intraepitelial (LEI) de alto grado,
adicionalmente refirié trombosis venosa yugular
izquierda hace 3 meses antes.

Al examen fisico: TA 130/70 mmHg, FR 16 por
minuto, FC 78 por minuto, T 36,6 °C Hidratada,
cuello normal, cardiopulmonar y abdomen normal,
Neurolégico: alerta, orientada, disldlica, isocoria
normoreactiva a la luz, movilizaba las 4 extremida-
des, no tenfa dismetria, ni disdiadocinesia, Romberg
negativo, reflejos musculo tendinosos ++/++++.

Se consideré inicialmente por historia com-
patible con migrafia con aura y se inicié manejo
con antiinflamatorios no esteroideos (AINES); sin
embargo, por ser el primer episodio de dificil control
y alteracién del habla se decidi6 tomar TAC el cual
no mostré hallazgos significativos.

La paciente persistié con cefalea, se inicié ami-
triptilina, haloperidol y dexametasona sin mejorfa. Se
realiza puncién lumbar la cual no mostré alteracion,
pero por la persistencia de los sintomas se sospeché
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trombosis de senos venosos y se inicié anticoagu-
lacién terapéutica, se realizé doppler carotideo sin
alteraciones.

Fue valorada por el servicio de ginecologia
por antecedente de neoplasia cervicouterina. Sin
embargo ellos descartaron recaida y consideraron
que el cuadro de la paciente no se explicaba por
patologia ginecoldgica.

Al 4 dia de estancia hospitalaria la paciente
present6 deterioro neurolégico razén por la cual se
realizé resonancia magnética cerebral que evidencié
hipo e hiperintensidad focal cerebelosa superior
derecha en las secuencia T1 — T2, con aumento de
intensidad en las secuencias de FLAIR y T2 con
captaciones aisladas en la fase contrastada con leve
efecto compresivo local (Figura 1). Estos hallazgos
plantearon evento vascular isquémico subagdo
cerebeloso superior derecho con signos de ruptura
parcial de la barrera hemantoencefalica versus pre-
sencia de masa.

RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR CEREBRAL
SIMPLE EN CORTE AXIAL SECUENCIA T2. SE EVI-
DENCIA HIPERINTESIDAD CEREBELOSA SUPERIOR
DERECHO.

La paciente continué con deterioro neurolégico,
estuporosa, con rigidez nucal y alteracion los pares
111, VI, VIL IX y X, reflejo plantar extensor derecho,
con signos de respuesta inflamatoria sistémica. Se
reportd ELISA para VIH negativo y glucometrias
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persistentemente elevadas. Se realiz6 panangiografia
que evidenci6 placa ateromatosa de paredes lisas en
segmento V3 derecho con disminucién de la luz en
un 40%, sin repercusion hemodinamica. Ausencia de
opacificacién de la arteria cerebelosa infero-anterior
(AICA) derecha con espectroscopia que confirméd
evento isquémico. La paciente continué con evolu-
cién torpida requiriendo intubacién orotraqueal y
soporte vasopresoft, realizacién de venticulostomia
por hidrocefalia no comunicante y progresion del
edema cerebral con posterior hernia encefalica irre-
versible y muerte.

Se realizé autopsia en la cual se documenté ade-
nocarcinoma de pancreas con metastasis cerebral

(Figuras 2y 3).

DISCUSION

El adenocarcinoma de pancreas es la neoplasia
maligna mas frecuente del pancreas, se origina de las
células epiteliales ductales del pancreas exocrino con
un prondstico ominoso dado que la gran mayorfa
de los casos se presentan en estadios avanzados (1).
En €1 2008 en Estados Unidos se estimé un nimero
de 37680 nuevos casos de cancer pancreatico (2),
reportandose una supervivencia de solo el 4 % alos 5
afios después del diagnostico (3). Este tipo de cancer
reune los dos tercios de canceres originados en el
pancreas es prevalente en hombres y si reporta como
la cuarta causa de muerte relacionada con neopla-
sias en americanos. Su alta mortalidad se determina
basicamente por 3 factores; el dificil diagnéstico, la
gran agresividad y la reseccién quirdrgica dificil que
es el tnico tratamiento curativo (4).

La etiologfa del cancer pancreatico es descono-
cida, sin embargo, en la mayoria de estos canceres
se detectan alteraciones genéticas o cromosomicas.
En 70 % de casos se determind mutacién en el
oncogen kras aunque existen otras alteraciones
genéticas como delecciones o mutaciones del gen
supresor p53, APC o DCC. Los factores de riesgo
mas frecuentes para esta neoplasia son el antecedente
familiar del cancer de pancreas, la edad avanzada, el
tabaquismo, la obesidad, la dieta pobre en fruta y
vegetales, la pancreatitis cronica (5-8).

Este cancer es asintomatico en las fases iniciales
de la enfermedad o se puede presentar con sinto-
mas constitucionales dados por pérdida de peso,

diaforesis, diabetes, o sintomas relacionados con
sindrome biliar obstructivo (9). De estos el sintoma
mas frecuente, es el dolor abdominal generalmente
en hipogastrio irradiado en banda, de predominio
nocturno que empeora con las comidas. El dolor
obedece principalmente a invasiéon perineural del
plejo celiaco y por obstruccién parcial o total del
conducto pancreatico, lo cual contrasta con las
manifestaciones presentadas por nuestra paciente,
ya que su sintomatologia fue principalmente secun-
daria a la metastasis en el sistema nervioso central
nunca presento sintomas abdominales enmascarando
asi la sospecha clinica de una neoplasia de origen
gastrointestinal.

Los pacientes con adenocarcinoma pancreatico
rara vez debutan con metastasis al sistema nervioso
central; generalmente las metastasis del cancer
de pancreas se presentan como carcinomatosis
peritoneal y hepaticas (10), sin embargo, en 1939
Scheinker reporté el primer caso de un paciente con
carcinomatosis meningea cuyo primario era cancer
pancreatico el cual fue confirmado por autopsia.
(11). En 1977 Demechuk desctibié el primer caso
de metastasis similares cuyo primario era descono-
cido y se determiné de la misma manera que en este
caso, anatomopatologicamente, que el primario era
adenocarcinoma de pancreas.

Se realizo una busqueda sistematica en la cual se
encontraron 31 articulos en la literatura desde 1939
al 2011 donde se documentaron 54 casos de cancer
de pancreas exocrino que presentaron metastasis
cerebral, los cuales se presentan en la tabla 1 (10, 11,
14-41). En los ultimos afios se ha documentado un
aumento en la incidencia de las metéstasis cerebrales
pero secundarias a otros carcinomas, ocupando el
primer lugar el cancer pulmonar de células no peque-
flas, quizas secundario a una mejorfa en la estrategia
diagnostica (12).

En conclusién reportamos un caso inusual, el pri-
mero en Latinoamérica segin la literatura, de metas-
tasis cerebrales con adenocarcinoma pancreatico
como tumor primario, el cual se desarroll inicial-
mente con sintomatologfa neurolédgica y teniendo en
cuenta la literatura que reporta otros casos similares
hay que recordar que esta neoplasia pertenece a un
subgrupo de tumores con alta agresividad tanto local
como metastasica sin patrén definido de siembras
a distancia, por lo que el paciente que ingrese con
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FIGURA 3.

CORTES MACRO Y MICROSCOPICOS DE PANCREAS. SE EVIDENCIA ADENOCARCINOMA DUCTAL MODERADAMENTE DIFERENCIADO

sintomas neurolégicos y tenga sospecha imagenolo-
gica de cancer metastasico, debe tenerse en cuenta el
adenocarcinoma de pancreas como una posibilidad
de primario no conocido (13).
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TABLA 1. CASOS REPORTADOS DE METASTASIS CEREBRALES DE ADENOCARCINOMA DE PANCREAS DESDE 1939 HASTA EL 2011.

REFERENCIAS N° DE PACIENTES PRE/POSTMORTEM PRESENTACION Y DIAGNOSITCO

Scheinker (1939) 1 post-mortem carcinomatosis leptomeningea, diagnostico
en autopsia

Uspensky (1943) 1 post-mortem carcinomatosis leptomeningea, diagnostico

en autopsia

Tavares (1965) 1 post-mortem metastasis cerebrales y musculares,
diagnéstico en autopsia

Sin autor (1972) 1 post-mortem metastasis a duramadre, diagnéstico en
autopsia

Leech (1974) 1 post-mortem metastasis a duramadre, diagndstico en

autopsia

Olson (1974) 2 pre y postmortem Metastasis leptomeningeas

Galatioto (1975) 1 post-mortem carcinomatosis leptomeningea, diagnéstico
en autopsia

Demechuk (1977) 7 1 pre y 6 post-mortem se diagnosticaron por sintomas neuroldgicos,
se confirmoé con necropsia

Ferreira M. (1983) 1 post-mortem sintomas neuroldgicos y biopsia, diagnostico
definitivo con necropsia

lee (1984) 4 post-mortem Hallazgos en necropsia

Shangai (1984) 3 post-mortem Hallazgos en necropsia

Ara Callizo (1989) 1 post-mortem Hallazgos en necropsia

Kawahata (1989) 1 post-mortem Hallazgos en necropsia

Kuratsu (1990) 2 pre-mortem Lesiones en le talamo

Le cesne (1991) & post-mortem Hallazgos en necropsia

Ohira (1991) 1 pre-mortem Lesiones cerebrales con vértigo y pérdida
auditiva

Castillo (1995) pre-mortem Lesiones coroidales

Tsuji (1996) 1 pre-mortem Lesiones cerebrales 4 afios posterior a
diagnostico

Ferreira F. (2001) 2 pre-mortem Meningitis carcinomatosa

Yamada (2002) 1 post-mortem Ca 19-9 y hallazgos en necropsia

Park (2003) 4 pre-mortem Lesiones cerebrales

Kamar (2004) 1 pre-mortem Sintomas neuroldgicos y lesiones en
imagenes diagnodsoticas

Caricato (2006) 1 pre-mortem Lesiones cerebelares en imagenes
diagnosticas

Naugler (2008) 1 post-mortem Hallazgos en necropsia

Vautsadkis (2009) 1 pre-mortem Sintomas neuroldgicos y lesiones en
imagenes diagnésticas

Marapaily (2009) 1 pre-mortem Sintomas neuroldgicos y lesiones en
imagenes diagnésticas

Matsumara (2009) 1 pre-mortem Hallazgos en cirugia

Da Silva (2009) 2 pre-mortem Hallazgos en cirugia

Minchom (2010) 1 pre-mortem Hallazgos en imagenes diagndsticas

Go (2011) 5 pre-mortem Hallazgos en imagenes diagndsticas
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