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CANCER DE PANCREAS AVANZADO CON BRCA MUTADO, ¢{NOS CAMBIA EL PARADIGMA TERAPEUTICO?
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INTRODUCCION

El cancer de pancreas, potencialmente letal, cuya
patogenia basada en
siendo una de ellas la mutacion en BRCA, muestra la
importancia de su determinacion y el cambio del
paradigma terapéutico, tanto por su sensibilidad a
esquemas con platino como por la utilizacion de

, activos en tras la
no progresion a platino, situacidn que refleja el caso de
nuestra paciente con respuesta bioquimica completay
respuesta parcial radiologica con excelente tolerancia al
tratamiento 10 meses después de su inicio.

CASO CLINICO

Mujer de 54 anos con antecedentes de carcinoma papilar de
tiroides pTla (7mm) cNO MO, estadio |,BRAF mutado (V600E)
tiroidectomia total y tratamiento con Yodo-131 en 2017, sin 2 S0
evidencia de enfermedad , en tratamiento con levotiroxina. Figura 2. Respuesta parcial progresiva ganglionar (basal, tras 11 ciclos de Gemcitabina-Oxaliplatino y tras ;icio de Olaparib).
No habitos toxicos ni antecedentes familiares.

En mayo-20 acude a Urgencias por dolor abdominal en epigastrio que se irradia en cinturdn. A la exploracion, dolor en epigastrio y en
analitica alteracidn del perfil hepatico (GOT 31 UI/L, GPT 65 UI/L, FA 198 UIl/L, GGT 274 Ul/L) y Ca 19.9 973 U/mL. Se completa estudio con
TC de torax abdomen y pelvis observando en cuerpo pancreatico tumoracion (28 mm) que infiltra tronco celiaco y arteria esplénica con
dilatacion arrosariada del conducto de Wirsung. Adenopatias retroperitoneales, paraadrticas izquierdas (la mayor de 20 mm superior al
origen de arteria renal izquierda), en tronco celiaco, interaortocavas e iliacas comunes izquierdas. Se realiza ecoendoscopia identificando
lesion en pancreas que infiltra grasa peripancreatica y tronco celiaco. Se realiza PAAF de la lesion con diagnostico final de

Adenocarcinoma de cuerpo pancreatico G2 cT4 (tronco celiaco) cN2 M1 (ganglionar retroperitoneal inferior e iliacas), estadio IV.

Se realiza , identificando mutacion en — 12| de tratamiento con x 11 ciclos (12C:27-05-20/ 112C:09-
12-20) con reduccion de dosis hasta el 65% por toxicidad hematologica y neurotoxicidad.

Respuesta completa bioquimica y respuesta parcial radiologica tras 112C. Dado la buena respuesta, se inicia mantenimiento con
(Inicio:13-01-21) con excelente tolerancia clinica y hematologica, persistiendo ECOG 0.

Hasta la fecha, continua en sin conseguir identificar en ultimo TC clara masa
pancreatica, unicamente ligera dilatacion del conducto de Wirsung y area de aumento de densidad residual por encima de la arteria renal.
DISCUSION
El cancer de pancreas es un tumor , Ya que es la cuarta causa de muerte por cancer en EE. UU. vy la sexta en Europa, siendo el

niumero de muertes similar al nUmero de casos diagnosticados!. La mayoria de los casos son debidos a mutaciones esporadicas, siendo sélo una
pequeia proporcion (< 10%) debidas a mutaciones germinales, tales como BRCA2, p16, ATM, STK11, PRSS1/PRSS2, SPINK1, PALB2 vy alteraciones
en los genes de reparacion homologa?’.

Los canceres de pancreas relacionados con las mutaciones de BRCA1 y BRCA2 se han visto que son mas . En
2019 se aprobo, tanto por la FDA como por la EMA, el tratamiento de mantenimiento con Olaparib (inhibidor de PARP) en aquellos pacientes con
cancer de pancreas metastasico que tuvieran mutacion germinal de BRCA1 o BRCA2 que no hubiesen progresado a una 12 linea de tratamiento
con esquemas de quimioterapia basados en platino en base a los resultados del 3, con supervivencia libre de progresion de
7,4 meses vs 3,8 meses (Hazard ratio de 0.53; intervalo de confianza del 95%, 0.35 - 0.82; p=0.004), datos que abren |la puerta a nuevas terapias
en un tumor con expectativas de vida del 5% a los 5 aios y con un pronostico que no ha mejorado en los ultimos 20 afos.
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