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Agenesia dorsal pancredtica: um relato de caso
Dorsal pancreatic agenesis: a case report

Ricardo Rodrigues' , Nilson Penha-Silva® , Isabela Milagres Guimaraes®

RESUMO

A agenesia dorsal pancredtica (ADP) ¢ uma entidade congénita muito
rara e muitas vezes assintomadtica. Ela pode se apresentar como um achado
incidental de um exame de imagem ou associada a outras condigoes
como dor ou desconforto abdominal, diabetes mellitus, pancreatite,
insuficiéncia pancredtica exdcrina, tumores e outras malformagées. Este
estudo apresenta e discute o caso de uma mulher de 52 anos, obesa, com
pré-diabetes e doenga do refluxo gastroesofdgico, cujo diagndstico de
ADP ocorreu durante investigagio de um quadro cronico de colestase
e desconforto abdominal. A colangiopancreatografia por ressonancia
magnética (CPRM) mostrou auséncia de corpo e cauda do péincreas
e ndo evidenciou o ducto pancredtico dorsal correspondente. Exames
de imagem sdo essenciais para diagnosticar a ADP. Nao hd tratamento
especifico para a ADP, de forma que somente as condi¢bes que a
acompanham sao tratadas, quando indicado.

Palavras-chave: Pancreas; Pancreatopatias; Anormalidades congénitas;
Intolerancia a glucose; Transtornos do metabolismo da glicose; Diabetes
mellitus; Relato de caso.
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Agenesia dorsal pancredtica

ABSTRACT

Pancreatic dorsal agenesis (PDA) is an infrequent and often asymptomatic
congenital entity. It may present as an incidental finding of an imaging
exam or associated with other conditions such as abdominal pain
or discomfort, diabetes mellitus, pancreatitis, exocrine pancreatic
insufficiency, tumors, and other malformations. This study presents and
discusses the case of a 52-year-old woman, obese, with pre-diabetes and
gastroesophageal reflux disease, whose diagnosis of PDA occurred during
the investigation of a chronic condition of cholestasis and abdominal
discomfort. Magnetic resonance cholangiopancreatography (MRCP)
showed an absence of the pancreas body and tail and did not show
the corresponding dorsal pancreatic duct. Imaging tests are essential
for diagnosing PDA. There is no specific treatment for PDA, so only
accompanying conditions are treated when indicated.

Keywords: Pancreas; Pancreatopathies; Congenital abnormalities;
Glucose intolerance; Glucose metabolism disorders; Diabetes mellitus;

Case report.

INTRODUCAO

O pancreas ¢ um 6rgao cuja formagio depende de um
adequado desenvolvimento e fusio dos botoes ventral e
dorsal que o originam'?. Nesse contexto, a agenesia dorsal
pancredtica (ADP) é uma malformagio que se caracteriza pela
auséncia ou regressao congénita do botdo dorsal e é bastante
rara, com cerca de 100 casos relatados na literatura desde a
primeira descricdo em uma autdpsia no ano de 191115,
Todavia, vale lembrar que a frequéncia exata é desconhecida,
com o numero de casos podendo ser maior considerando
que nem todos os casos de ADP sio publicados e que essa
malformagio nio ¢é rastreada de forma sistematizada’. Além
disso, a depender da investiga¢io conduzida, alguns casos
diferenciais, sobretudo pseudoagenesia do pancreas, podem
ter sido equivocadamente classificados como ADP'>".

A maioria dos casos ¢é assintomdtica, de modo
que geralmente ¢ um achado incidental em exames
de imagem como ultrassonografia (USG), tomografia
computadorizada (TC), ressonincia magnética (RM),
colangiopancreatografia ~ por  ressonincia  magnética
(CPRM) e colangiopancreatografia retrégrada endoscdpica
(CPRE)>>1-1315171920 " Apesar disso, tal condigio pode se
apresentar associada a diversas condi¢bes e doencas, como
sintomas abdominais inespecificos, disglicemia, diabetes
mellitus, tumores no péncreas, pancreatite, pseudocisto
pancredtico, cabeca pancredtica aumentada e insuficiéncia
pancredtica exécrina®# 11,

Diante disso, objetivamos apresentar e discutir um
caso de ADP 2 luz da literatura cientifica disponivel, com
o intuito de contribuir para uma melhor compreensio da
ADP pelos profissionais médicos.
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RELATO DE CASO

Foi explicado & paciente sobre os intuitos do relato de
caso e a garantia do sigilo profissional, e a mesma assinou
o termo de consentimento livre e esclarecido em duas vias.
O presente relato de caso foi analisado e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Uberlandia sob o CAAE (Certificado de Apresentagio de
Apreciagio FEtica) nimero 50166021.0.0000.5152 ¢ o
parecer consubstanciado niimero 4.922.097.

Paciente brasileira, 52 anos, branca, sexo feminino,
diagnosticada com doenga do refluxo gastroesofdgico,
obesidade grau 1 (peso = 89kg; altura = 1,68m; indice
de massa corporal = 31,53kg/m?) e pré-diabetes em
uso de metformina hd cerca de um ano comparece a um
servico de radioimagem para investigar colestase cronica
e apresenta queixas de desconforto abdominal e refluxo
hd aproximadamente dois anos. Segundo a paciente, esse
desconforto se localiza no abdome superior, sobretudo no
hipocondrio direito, ocorre de maneira continua, com piora
em decuibito ventral e apds as refeicoes e melhora ao uso
de bromoprida e pantoprazol duas vezes ao dia, além de
ser acompanhado por sensacio de distensio. Nos dltimos
meses, obteve melhora considerdvel ao adotar uma dieta
mais sauddvel e perder peso, inclusive com reducio da
necessidade dessas medicacoes, passando a usd-las uma
vez por semana. Refere consumo alcodlico dos 30 aos 51
anos de aproximadamente 1.400ml de cerveja/dia e até
6.300ml uma vez/semana. Atualmente ingere uma ou duas
latas nos finais de semana. Também faz uso de bupropiona
para controle de ansiedade hd cerca de seis meses. Nega
tabagismo e nega histérico de litfase biliar e de pancreatite.
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Agenesia dorsal pancredtica

De histéria familiar, denota-se a presen¢a de um pai com
diabetes, etilista e ex-fumante que faleceu aos 52 anos de
idade por um cincer pancredtico.

Os exames previamente realizados pela paciente
mostraram neutropenia leve (neutréfilos = 1.154/mm?)
e anisocitose discreta a0 hemograma; esteatose hepdtica
moderada ao ultrassom de abdome total; esofagite erosiva
moderada (grau B na classificagao de Los Angeles), hérnia de
hiato grau 1 e gastrite enantematosa antral leve & endoscopia
digestiva alta; tanto a glicemia quanto a hemoglobina glicada
(HbA1Ic) estao em niveis de intolerancia 4 glicose (glicemia
de jejum = 103mg/dl; HbAlc = 6,0%); bilirrubinas normais
ou préximas do normal (bilirrubina direta = 0,23mg/dl;
bilirrubina indireta = 0,38mg/dl; bilirrubina total = 0,61 mg/
dl); enzimas hepéticas normais a levemente aumentadas, com
transaminase oxalacética (TGO) = 35U/L e transaminase
pirtvica (TGP) = 51U/L; e enzimas canaliculares elevadas,
com gama glutamil transferase (GGT) = 248U/L e fosfatase
alcalina (FA) = 148U/L.

Nesse contexto, a paciente foi submetida a uma CPRM,
na qual se percebe que o corpo e a cauda do pancreas estio
ausentes (Figura 1) e que o ducto pancredtico dorsal nio
¢ evidenciado (Figura 2). Tal aspecto ¢ compativel com
agenesia dorsal pancredtica.

Discussio

Nos seres humanos, o péincreas é formado a partir
dos botdes ventral e dorsal da endoderme do intestino

1481015161921 () dorsal drena através do ducto

anterior
pancredtico dorsal de Santorini e papila menor e forma as
seguintes estruturas: parte anterossuperior da cabega, colo
(também chamado de pescogo ou istmo), corpo e cauda do
pancreas. J4 o botdo ventral, o qual possui uma relagio direta
com o canal biliar comum, drena pelo ducto pancredtico
ventral de Wirsung e gera a maior parte da cabega pancredtica
e o processo uncinado!#>7812:14-19.21,

Ao longo da 72 semana de gestagio, o botdo ventral
gira junto ao duodeno e se funde com o botio dorsal, o
que permite a fusdo dos ductos ventral de Wirsung e dorsal
de Santorini no nivel da cabeca do pancreas e a formacio
da glaindula madural#¢81014161820 Viyle  destacar que,
nesse processo, os ductos ventral e dorsal formam o ducto
pancredtico principal (Wirsung), enquanto que o segmento
proximal do ducto dorsal se degenera ou entio gera o ducto
pancredtico acessério (Santorini), drenando diretamente
para o duodeno através da papila menor ou terminando em
fundo cego'*".

A ADP se caracteriza pela auséncia ou regressao congénita
do botao dorsal e é descrita em duas formas: parcial ou
completa. Na ADP completa, a papila menor, o ducto dorsal
de Santorini, o pescogo, o corpo e a cauda estdo ausentes. Na
forma parcial, o pescogo, uma quantidade varidvel de corpo
do pancreas, a papila menor e um remanescente do ducto
dorsal de Santorini estdo presentes'®!H!1517:1920,

Embora os fatores genéticos associados & ADP ainda
nio tenham sido bem compreendidos, a ocorréncia de

casos familiares sugere predisposicio genética, e estudos
feitos com camundongos revelam que mutagées na enzima
retinaldeido desidrogenase 2 (Raldh2) e no gene H1xb9 ou
deficiéncia de 4cido retinoico geram ADP*’. Em adigio a
isso, outros trabalhos encontraram que a ADP e a disfungio
exdcrina pancredtica ocorrem na presenca de mutagoes no
gene HNF1B, o qual atua na regulacio do desenvolvimento
pancredtico®”?. Trabalhos também apontam para o
envolvimento da sinalizacio pela proteina Sonic Hedgehog
(SHH), em que a superexpressio dessa via levaria ao
desenvolvimento de ADP*. Outras hipdteses para explicar
a génese da ADP sio o comprometimento do pincreas

4,11,17,19 ou

em desenvolvimento por um insulto isquémico
entdo a ocorréncia de um arranjo andmalo ao longo do eixo
esquerdo-direito®’.

Usualmente nio hd manifestacio clinica associada
a ADD, mas, quando presente, é varidvel e inespecifica,
podendo englobar dor ou desconforto abdominal (mais
comum), sobretudo no abdome superior, meteorismo,

diabetes duodenal,

obstrucio do ducto biliar e md absorgio com esteatorreia
1457919 A

pancreatite, mellitus,  obstrucio

causada por insuficiéncia pancredtica exdcrina
dor ou desconforto abdominal e o meteorismo poderiam
ser explicados por distintos fatores, tais como falta de
musculos papilares, disfun¢io do esfincter de Oddi,
obstrugio intestinal, pancreatite concomitante, disfungio
exdcrina pancredtica, neuropatia diabética autondmica e,
em certos casos, malignidade*®®>!¢!7. A pancreatite aguda
foi reportada em virios estudos e pode ser propiciada por
diversos mecanismos, como disfuncio do esfincter de
Oddi, hipertrofia compensatéria da cabega pancredtica,
aumento da secrecio de suco pancredtico e hipertensio do

ducto pancredtico’®!¢!71?

. Inclusive, a pancreatite na ADP
pode ser clinica ou subclinica, o que ¢é refor¢ado por casos
descritos na literatura de pseudocistos pancredticos sem
histéria prévia de pancreatite®.

Particularmente com relagio a disglicemias, a ADP
pode atuar como fator contribuinte no desenvolvimento
de hiperglicemia e diabetes melfitus (DM), uma vez que as
células beta-pancredticas, que secretam insulina, localizam-
se predominantemente no corpo e, sobretudo, na cauda

do pincreas" 152!

. Tal papel torna-se mais perceptivel
ao se notar a presenca de hiperglicemia descrita em
aproximadamente 50% dos casos de ADD, com cerca de
metade deles necessitando de insulinoterapia®*!3!416:18:1921,

Alguns relatos sobre ADP também demonstraram niveis
baixos do peptideo C nesses casos, o que é um indicativo
laboratorial de disfungio e deficiéncia de células beta-
pancredticas, e este déficit se apresenta em graus varidveis nos
pacientes com ADP*!8, Além disso, foi relatada uma redugio
da massa celular das ilhotas, da sintese de glicogénio e da
glicogendlise junto a um aumento da gliconeogénese e da
depuragio hepidtica de insulina em uma familia com agenesia
do pancreas dorsal, o que pode favorecer a progressio para
pré-diabetes e DM?!.

No caso em questio, multiplos fatores podem ter
contribuido para o desenvolvimento do disttrbio glicémico
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Figura 1. Sequéncias seriadas em corte axial evidenciando a cabeca pancredtica e o processo uncinado com morfologia
e sinal usuais (seta). O restante do pAncreas nio ¢ visualizado. Uma al¢a do intestino delgado ¢ observada no leito
pancredtico anterior a veia esplénica - sinal intestino-dependente (cabeca de seta).

presente, como maus habitos de vida pregressos, obesidade,
predisposicio genética ¢ ADP O meteorismo que a
paciente sente pode tanto fazer parte do quadro dispéptico
consequente  doenca do refluxo gastroesofdgico, quanto ser
um sintoma associado 3 ADP.

Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33406

Mais raramente, tal agenesia pode se associar com
neoplasias pancredticas, talvez por conta de um risco
aumentado de pancreatite cronica, a qual, por sua vez, ¢
um fator de risco para tumores pancredticos, porém mais
estudos sio necessirios para esclarecer os mecanismos



Agenesia dorsal pancredtica

Figura 2. CPRM mostrando o ducto biliar comum (seta) e o ducto ventral de Wirsung (cabeca de seta). O ducto

pancredtico dorsal nio é evidenciado.

envolvidos®”!'>!7. Também hd relatos de ADP junto a outras
anomalias congénitas, incluindo heterotaxia, defeitos em
septos cardiacos, coarctagio de aorta, tetralogia de Fallot,
estenose pulmonar, doenca renal policistica, rim em
ferradura, agenesia renal unilateral, sindrome de Kartagener,

m4 rotacio intestinal, doenca de Hirschsprung, poliesplenia,
bago ectdpico, cisto de colédoco, atresia biliar, atresia vaginal
e ovdrio ectdpico, de maneira que existe a possibilidade
de surgirem sindromes englobando a ADP conforme as

pesquisas avangamSAJ»l 1,14,16,17,19,20.

Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33406
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Conforme o cardter clinico inespecifico ou ausente,
o diagnéstico da ADP se baseia principalmente em
exames de imagem. Nesse sentido, a USG ¢é uma das
primeiras modalidades envolvidas, por ser comumente
pedida na prdtica médica, inclusive na investigacio de dor
abdominal®>”'"'¢!8_ Contudo, ela ¢ bastante limitada pelos
gases intestinais e/ou quando h4 obesidade mdérbida, sendo
um exame pouco sensivel para detectar ADP e demais
anomalias pancredticas®” 11", Ao contrédrio da USG, a TC
e a RM permitem com facilidade a identificagio da auséncia
do corpo e cauda do péncreas, com a cabeca pancredtica
normal ou levemente aumentada®**%'¢8, A TC mostra
muito bem a parte deficiente do pAncreas e apresenta sinais
correspondentes, como o sinal estdmago-dependente ou o
sinal intestino-dependente, os quais indicam a ocupagio
do leito pancredtico distal, anterior 2 veia esplénica, pelo
estomago ou pelo intestino, respectivamente®” 131416,
Andlogos desses sinais também podem ser vistos na RM'.

Vale ressaltar que a2 USG, a TC e a RM sio exames que
sugerem a ADP, porque, para se confirmar tal diagndstico,
¢ necessdria a realizacio de CPRE ou CPRM. Tais estudos
trazem informagoes mais detalhadas quanto 4 anatomia e 2
morfologia dos ductos pancredticos, com alto valor para a
identificacao das formas da ADP (parcial ou completa) e para
o afastamento de diagnésticos diferenciais!>*%!11416.1819,
Em contrapartida, considerando os custos envolvidos,
hd estudiosos que questionam a necessidade de se realizar
CPRE ou CPRM em casos sugestivos de ADP sem doencas
nem sintomas associados®!’.

A maioria dos relatos descreve que a CPRE ¢ o exame
padrio-ouro, porém, ¢ operador-dependente, requer
exposi¢do a radiagdo ionizante e ao contraste e apresenta
risco de provocar pancreatite por cateterizagio da papila
menor. Desta forma, muitas vezes se opta pela CPRM,
que ¢ nio-invasiva, sem radiaqéo ionizante, nao requer
infusdo de contraste e possui boa precisao diagndstica, ainda
mais quando utilizada com reconstrugoes tridimensionais
ou de forma dinimica com inje¢io de secretina, sendo
também aplicdvel nos casos em que nio foi possivel realizar
a canulagio com CPREMY7!M41518200 Aloyns  autores
também apontam o ultrassom endosc6pico, procedimento
minimamente invasivo e til na investigacio citolégica de
tumores pancredticos, como uma opgio em potencial para
se estabelecer o diagnéstico da ADP>471116:19,

Ao exame de imagem, pseudoagenesia do péncreas,
substituicio adiposa pancredtica distal, linfadenopatia
periportal e variagbes anatomicas sio exemplos de
diagndsticos diferenciais com relagio & ADP»3581619, A
pseudoagenesia do pancreas, em especifico, é caracterizada
por atrofia do pincreas dorsal secunddria & pancreatite,
de modo a se assemelhar muito com a ADP 2 primeira
Vista2,15,16,19.

Tanto na TC quanto na RM, tecido gorduroso
abundante ¢é visto anteriormente A veia esplénica em
casos de substituicio adiposa pancredtica distal, e a atrofia
pancredtica, de forma similar, também pode apresentar

Rev Med Minas Gerais 2023; 33: e-33406

substituicio por gordura nessa mesma regiio®”'**. Quando
possivel e pertinente, a andlise do ducto dorsal de Santorini
faz parte da diferenciacao diagndstica, visto que tal estrutura
estd ausente ou consideravelmente encurtada na ADP, ao
passo que geralmente se encontra presente em condigoes
como substituicdo adiposa pancredtica e pseudoagenesia do
pﬁncreaslo,ls,l&lg.

Nio hd tratamento especifico para a ADP, de forma
que somente as condi¢bes que a acompanham sio
tratadas, quando indicado**'”. A depender do tipo de DM
predominante e do grau de deficiéncia insulinica pela perda
das células-beta no pancreas dorsal, a insulina exdgena
pode ser considerada uma opgio terapéutica principal ou
complementar nos casos de DM e ADP a fim de obter
controle glicémico adequado®”'*!%2!, A respeito da dor ou
desconforto abdominal e do meteorismo ligados & ADD,
relatos e artigos descrevem melhora ou até desaparecimento
desses sintomas com a prescricio de dietas com baixo
teor de gordura, gastrocinéticos, analgésicos e enzimas
pancredticas suplementares">>'®!¥. A melhora ou resolugio
clinica com o uso dessas enzimas sugere que esses sintomas
estejam relacionados a algum grau de disfungio pancredtica
exdcrina’.

No que concerne ao seguimento, este nio ¢ bem
definido na ADDP, pois existem autores que advogam pelo
rastreamento de tumores pancredticos em todos os pacientes
diagnosticados com ADP*’, enquanto outros afirmam que é
preciso pesar o risco de estresse mental, os custos adicionais
e o beneficio de se detectar o tumor precocemente'.

Este estudo tem limitagdes considerando a falta
de seguimento e evolu¢io da paciente, além de ser
intrinsecamente observacional, descritivo e de baixo nivel de
evidéncia, ndo sendo capaz de estabelecer relagoes. Por outro
lado, possui, como pontos fortes, a contextualizagio com
caso clinico e a discussio embasada na literatura cientifica
disponivel.

CONCLUSAO

Distintos fatores genéticos, embrioldgicos e patolégicos
estdo potencialmente envolvidos na génese da ADP, ainda
em compreensdo. A ADP ¢ muito rara e frequentemente
assintomdtica, mas pode ocasionalmente estar associada a
sintomas e doengas como disttirbios de glicemia, meteorismo,
dor abdominal, esteatorreia, pancreatite e, mais raramente,
neoplasias pancredticas e anomalias congénitas. Exames de
imagem sdo essenciais para sugerir e confirmar o diagndstico
de ADP. Todavia, seu uso para confirmacio diagndstica
em casos sugestivos de ADP sem enfermidades nem
sintomas associados ¢ questiondvel, dado o custo-beneficio
incerto. Considerando sua raridade e inespecificidade, na
auséncia de condigées de relevancia clinica que demandem
abordagem terapéutica, nio hd tratamento especifico nem
acompanhamento bem-definido para a ADP em si, sendo
controverso o rastreamento de tumores pancredticos em
pacientes com esta condigio.
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