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PALABRAS CLAVE Resumen

Neoplasias Introduccion: Los tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos (TNE-GEP) son neopla-
neuroendocrinas; sias infrecuentes originadas en células neuroendocrinas de la mucosa y submucosa gastrica,
Tumores intestino delgado, grueso, recto y pancreas. Este estudio describe las caracteristicas clinicas,
neuroendocrinos; endoscopicas e histopatologicas, asi como la experiencia de un centro de alta complejidad en
Tracto el suroccidente colombiano.

gastrointestinal Materiales y métodos: Se realizé un estudio observacional descriptivo con alcance analitico

retrospectivo con 93 pacientes diagnosticados con TNE-GEP entre 2018 y 2022. Se revisaron
historias clinicas para recolectar datos sociodemograficos, clinicos, endoscopicos, patologicos,
tratamientos, seguimiento y supervivencia.

Resultados: La mediana de edad fue de 55.8 anos, y el 60.2% eran mujeres. El 78.5% presen-
taron sintomas, siendo el dolor abdominal el mas comun (78.1%). Los tumores se localizaron
principalmente en el estdmago (32.3%) y en el intestino delgado (23.7%). Histopatologicamente,
el 53.8% de los tumores eran de grado 1, el 30.1% de grado 2, el 9.68% de grado 3 y el 7.52% eran
carcinomas. La localizacion del tumor mostré una relacion significativa con su estadio; la mayor
proporcion de tumores en estadio | se encontraron en el estdmago, mientras que los de esta-
dio IV se encontraron en el intestino delgado. En la ultima valoracion, el 40.9% de los pacientes
estaban libres de enfermedad, el 24.7% tenian enfermedad estable, el 11.8%, progresiva, y el
18.3% fallecieron.

* Autor para correspondencia. Carrera 98#18-49. Cali, Valle del Cauca, Colombia. Cddigo postal 760050. Teléfono: (+57) 3146824542. (C.A
Rojas-Rodriguez).
Correo electrénico: crojo16@yahoo.com (C.A. Rojas-Rodriguez).
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Introduccion

Conclusiones: Los TNE-GEP presentan heterogeneidad clinica, y su diagnostico temprano
depende del reconocimiento endoscopico e imagenologico de las lesiones. Los tumores tempra-
nos se localizan principalmente en el estdbmago, y los avanzados, en el intestino delgado, con
metastasis en el higado y en los ganglios linfaticos regionales. Este trabajo sugiere la importan-
cia de la sensibilizacion en la deteccion temprana de los TNE-GEP. Este factor, combinado con
un manejo interdisciplinario oportuno, podria impactar significativamente en los desenlaces de
los pacientes.

© 2025 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Publicado por Masson Doyma México S.A.
Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/
licenses/by-nc-nd/4.0/).

Gastroenteropancreatic neuroendocrine tumors: A retrospective study conducted in
the Colombian Southwest

Abstract

Introduction and aim: Gastroenteropancreatic neuroendocrine tumors (GEP-NETs) are rare
neoplasms originating in neuroendocrine cells from the gastric mucosa and submucosa, small
intestine, large intestine, rectum, and pancreas. Our aim was to describe their histopathologic,
endoscopic, and clinical characteristics and the experience with these tumors at a tertiary care
hospital center in the Colombian Southwest.

Materials and methods: A retrospective, analytic, observational, and descriptive study inclu-
ded 93 patients diagnosed with GEP-NETs, within the time frame of 2018 and 2022. Their clinical
histories were reviewed to collect the sociodemographic, clinical, endoscopic, pathologic,
treatment, follow-up, and survival data.

Results: Median patient age was 55.8 years, and 60.2% were women. A total of 78.5% of the
patients presented with symptoms, the most common of which was abdominal pain (78.1%). The
tumors were mainly located in the stomach (32.3%) and small intestine (23.7%). Histopatholo-
gically, 53.8% of the tumors were grade 1, 30.1% were grade 2, 9.68% were grade 3, and 7.52%
were carcinomas. Tumor location was significantly related to stage; the majority of tumors in
stage | were in the stomach, whereas the stage IV tumors were in the small intestine. At the last
evaluation, 40.9% of the patients were disease-free, disease was stable in 24.7% and progressive
in 11.8%, and 18.3% of the patients died.

Conclusions: GEP-NETs are clinically heterogeneous, and their early diagnosis is dependent on
the recognition of lesions in endoscopic and imaging studies. Early tumors are mainly located
in the stomach and advanced tumors in the small intestine, with metastases in the liver and
regional lymph nodes. The present study suggests the importance of disease awareness in the
early detection of GEP-NETs; said factor, combined with timely interdisciplinary management,
could significantly impact patient outcomes.

© 2025 Asociacion Mexicana de Gastroenterologia. Published by Masson Doyma México S.A. This
is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

La clasificacion de los TNE de la OMS 2022 define los
TNE-GEP asi: los tumores bien diferenciados se categorizan
en tres grados (G1, G2, G3) segln el indice mitdtico y Ki-67.

Los tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos
(TNE-GEP) son neoplasias poco frecuentes que se originan de
células neuroendocrinas pluripotenciales distribuidas en la
mucosa y submucosa gastrica, el intestino delgado y grueso,
el recto y el pancreas'. Estas células tienen la capaci-
dad de secretar diversas monoaminas, péptidos y hormonas
fisiologicamente activas, lo que resulta en una heteroge-
neidad y presentacion clinica compleja, que abarca desde
tumores bien diferenciados, denominados tumores neuroen-
docrinos (TNE), hasta tumores mal diferenciados y agresivos,
como los carcinomas neuroendocrinos (CNE)?. La mayoria
son asintomaticos y se detectan incidentalmente en estudios
endoscopicos, presentandose como pélipos o Ulceras®>.

Los CNE, de alto grado y peor diferenciacion, se dividen
en subtipos de células pequefias y grandes*. En cuanto al
tratamiento, la opcion terapéutica para un tumor locali-
zado es la reseccion quirtrgica o endoscopica, con algunas
excepciones. Para la enfermedad localmente avanzada
0 metastasica, se utilizan analogos de la somatostatina,
quimioterapia o inhibidores de la tirosina quinasa’>. De
acuerdo con el consenso de NANETS, la progresion estable
indica que la enfermedad no presenta cambios significativos
en el tamafo o numero de lesiones, lo que significa que el
tumor mantiene un crecimiento controlado. En contraste,
la progresion persistente puede sehalar un cambio en el
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comportamiento biolégico del tumor, manifestandose
como un aumento continuo en el tamano o la cantidad de
lesiones*.

Los TNE-GEP se pueden manifestar clinicamente de
manera muy inespecifica, con sintomas como dolor abdomi-
nal que puede ser secundario a efectos de masa, sangrado
digestivo y sintomas relacionados con el exceso de secrecion
hormonal, diarrea por liberacién de serotonina o enro-
jecimiento por secrecion de prostaglandinas’. En Estados
Unidos, un estudio retrospectivo utilizando datos del pro-
grama Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER)
evaluo a 64,971 pacientes con TNE. Se encontro que la tasa
de incidencia ajustada por edad aumenté 6.4 veces, pasando
de 1.09 por 100,000 en 1973 a 6.98 por 100,000 en 2012, con
incrementos observados en todos los sitios, etapas y grados.
En el registro SEER 18 (2000-2012), la tasa mas alta fue de
3.56 por 100,000 en sitios gastroenteropancreaticos®.

En Colombia son pocos los estudios que describen los
TNE. En una investigacion realizada en 2020 en la ciudad
de Medellin se estudiaron 111 casos, de los cuales el 59.4%
correspondieron a TNE primarios. De estos, el 34.8% se ubi-
caron en el pancreas, el 25.7% en el intestino delgado y el
13.6% en el estdbmago’.

La Fundacion Valle del Lili es un centro de referencia en
cancer del suroccidente colombiano y cuenta con un grupo
multidisciplinario especializado en el manejo de este tipo
de tumores. Para este estudio se realizd un seguimiento
durante cuatro anos a pacientes con TNE-GEP con el fin
de describir las caracteristicas clinicas, histopatoldgicas,
endoscopicas y el tratamiento.

Material y métodos

Se realizo un estudio observacional descriptivo, con alcance
analitico y temporalidad retrospectiva, que incluyé a
pacientes mayores de 18afnos, de ambos sexos, con neo-
plasias neuroendocrinas del tracto gastrointestinal con
diagnostico previo o durante el periodo de estudio, atendi-
dos en la Fundacion Valle del Lili entre el 1 de enero de 2018
y el 31 de diciembre de 2022. A partir del registro de cancer
hospitalario de la institucion, se incluyeron pacientes con
diagndstico histopatologico de TNE de estomago, intestino
delgado, apéndice, pancreas, colon y recto, y se excluyeron
25 pacientes que cumplian con los siguientes criterios de
exclusion: 18 con informacion incompleta en el reporte de
patologia de la muestra obtenida, 3 pacientes con diagnds-
tico histopatologico de neoplasia neuroendocrina hepatica
y 4 menores de edad. Inicialmente se obtuvo una muestra
de 118 pacientes; tras aplicar los criterios de exclusion, se
obtuvo una muestra final de 93 pacientes.

Todos los datos recolectados fueron extraidos de la histo-
ria clinica, incluidos los desenlaces definidos por el médico
tratante. La recoleccion de datos se efectué en REDCap y se
utilizo la lista de verificacion STROBE.

Analisis estadistico

Se realizo un analisis exploratorio para verificar y corregir
los datos extremos y faltantes, asegurando la calidad y la
completitud de la digitacion. Posteriormente se llevo a cabo
un analisis univariado para estudiar el comportamiento de

las variables numéricas. La normalidad de las variables se
evaluo utilizando la prueba de Shapiro-Wilk; aquellas con
un valor p>0.05 se consideraron de distribucion normal
y se presentan con promedios y desviacion estandar. Las
variables que no mostraron una distribuciéon normal se pre-
sentan con mediana y rango intercuartilico. Las variables
categoricas se expresan como proporciones. Se utilizé la
prueba de Fisher para verificar diferencias significativas
entre las variables. Todos los analisis se realizaron utilizando
el paquete estadistico RStudio version 2023.03.1+446. Se
calculd la tabla de vida de Kaplan-Meier y se evaluo la
importancia de la diferencia en la supervivencia entre los
subgrupos con la prueba de rangos logaritmicos. Para el
analisis de la sobrevida y desenlaces se tuvo en cuenta el
estado de los pacientes en el periodo del estudio. De estos
Ultimos, no se logro establecer la causa de muerte en 4
pacientes, debido a que estas fueron extrainstitucionales.

Consideraciones éticas

El Comité de Etica en Investigacién Biomédica aprobé el
estudio con el nimero de aprobacion 2023.208, siguiendo
la Declaracion de Helsinki y segin la Resolucion 8430 de
1993 del Ministerio de Salud y Proteccion Social de Colom-
bia. Se preservo la identidad de los participantes mediante
la codificacion de los registros y el acceso restringido a los
investigadores. Los autores declaran que este articulo no
contiene informacion personal que permita identificar a los
pacientes.

Resultados

Se analizaron un total de 93 pacientes con una mediana de
edad de 55.8 anos (RIC: 41.25-70.34), de los cuales el 60.2%
correspondieron a mujeres. En cuanto a los antecedentes,
se identificaron cuatro pacientes con historia personal de
enfermedad autoinmune: dos con tiroiditis autoinmune y dos
con gastritis atréfica autoinmune. Ninguno presentd historia
de tumor o neoplasia relacionada con TNE-GEP. Dos pacien-
tes presentaron historia familiar de carcinoma medular de
tiroides en primer grado de consanguinidad. EL 91.4% (n = 85)
no tenian antecedente de tabaquismo; en relacion con el
consumo de alcohol, 87 (93.5%) no consumian (tabla 1).

Con respecto a las caracteristicas clinicas, el 40.9%
tenian un IMC normal (18.5-24.9), el 21.5% estaban en sobre-
pesoy el 18.3%, en obesidad. Entre los 73 pacientes (78.5%)
que experimentaron sintomas antes del diagnostico, los mas
comunes fueron dolor abdominal (78.1%), seguido de pér-
dida de peso (26%), diarrea (20.5%), efecto de masa u
obstruccion (13.4%) y sangrado digestivo (12.3%). En el 36.5%
de los pacientes el TNE-GEP fue un hallazgo incidental, y la
mayoria de ellos se encontraron en el apéndice (26.4%), en
el estomago (23.5%) y en el intestino delgado (23.5%).

En cuanto a la localizacion del tumor, el 32.3% de los casos
se encontraron en el estdmago (tumores neuroendocrinos
gastricos [TNEG]), seguido por el intestino delgado (23.7%),
el colon (14%), el pancreas (14%), el apéndice (10.8%) y el
recto (5.4%), como se detalla en la tabla 1.

Con respecto a los sintomas presentados de acuerdo con
la localizacion del tumor, se observo que el dolor abdominal
fue el sintoma mas prevalente, destacandose en los gastricos
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Tabla1 Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los
pacientes con TNE-GEP atendidos en la Fundacion Valle del
Lili entre 2018 y 2022

Edad, mediana (RIQ)

55.8 (41.25-70.34)

Sexo femenino, n (%) 56 (60.2%)
Antecedentes, n (%)
Consumo de tabaco 8 (8.6%)
Consumo de alcohol 6 (6.5%)

Sintomas previos al diagnodstico, n (%)
Dolor abdominal
Pérdida de peso

73 (78.5%)
57 (78,1%)
19 (26%)

Diarrea 15 (20.5%)

Efecto de masa/obstruccion 10 (13.4%)
intestinal

Sangrado digestivo 9 (12.3%)

Anemia 4 (5.5%)

Ictericia 3 (4.1%)

Enrojecimiento/rubor 2 (2.7%)
Hallazgo incidental, n (%) 34 (36.5%)

Localizacion de los TNE-GEP, n (%)

Estomago 30 (32.3%)
Intestino delgado 22 (23.7%)
Colon 13 (14%)
Pancreas 13 (14%)
Apéndice 10 (10.8%)
Recto 5 (5.4%)

Tabla 2 Clasificacion histopatologica de los TNE-GEP aten-
didos en la Fundacion Valle del Lili entre 2018 y 2022

n (%)

50 (53.8%)
28 (30.1%)
9 (9.68%)
7 (7.52%)

Neoplasia neuroendocrina grado 1
Neoplasia neuroendocrina grado 2
Neoplasia neuroendocrina grado 3
Carcinoma neuroendocrino

(28.07%) y en los de intestino delgado (26.31%). La diarrea
se reportd con mayor frecuencia en tumores de estomago
(33.33%) y de intestino delgado (20%), mientras que el san-
grado digestivo fue mas comun en los pacientes con tumores
de intestino delgado (44.44%) y de recto (22.22%). La pér-
dida de peso fue notablemente alta en tumores gastricos
(52.63%). El efecto masa u obstruccion fue reportado en
varias localizaciones, especialmente en el intestino delgado
(40%) y el pancreas (20%).

Se documentaron hallazgos endoscopicos en 32 pacientes
(34.4%); la mayoria correspondieron a lesiones polipoi-
des (46.8%), seguidas por Ulceras (15.6%) y masa tumoral
(15.6%).

Segun su clasificacion histopatoldgica, el 53.8% presen-
taban una neoplasia neuroendocrina de grado1, el 30.1%
de grado 2, el 9.68% de grado3 y el 7.52%, CNE (6.45% CNE
de célula pequena pobremente diferenciado y 1.07% CNE
de célula grande pobremente diferenciado), con indices de
proliferacion (Ki67) inferior al 3% para los grados 1, del 3
al 20% para los grados2 y mayor al 20% para el grado3 y
para los carcinomas (tabla 2). Se realizé un analisis de inmu-
nohistoquimica en muestras de 72 pacientes y se encontré

que las tinciones mas frecuentes en las patologias fueron
cromogranina A, sinaptofisina y CD56.

En el analisis bivariado entre el estadio y la localiza-
cion del tumor se encontré una diferencia estadisticamente
significativa (p=0.0005). La mayoria de los tumores en esta-
diol se encontraron en el estomago (n=21), mientras que
los tumores en estadio IV se localizaron en el intestino del-
gado (n=13) (tabla 3). No se pudo establecer el estadio
de 10 pacientes debido a la falta de informacion sobre su
clasificacion TNM.

Se realizaron estudios de imagen a 37 pacientes: eco-
grafias en el 6.5% de los casos, tomografia computarizada
(TC) en el 20.4% y resonancia nuclear magnética (RNM) en
el 12.9%. En los pacientes que se sometieron a ecografia se
identificaron 6 tumores, de los cuales la mitad se localizaron
en el estdbmago, 2 en el pancreas y uno en el recto. La mayo-
ria tenian tamano inferior a 3 cm, redondos e hipoecoicos.
En el caso de la TC, se identificaron 20 tumores, de los cua-
les 8 se localizaron en el intestino delgado. El 17.2% de las
lesiones tenian un tamano mayor a 1cm, el 10.8% presenta-
ban forma irregular y el 16.1% tenian un aspecto solido. En
cuanto a los pacientes que se sometieron a RNM, la mayo-
ria presentaban lesiones en el pancreas (7.5%), de tamafno
mayor a 1cm, consistencia solida, con hipointensidad en
T1 e hiperintensidad en T2, patron de realce homogéneo
y tiempo de realce temprano.

Se encontré presencia de metastasis en el 46.2% de la
poblacion. El higado fue el drgano donde mas frecuente-
mente se localizaron las metastasis (65.1%), seguido de los
ganglios linfaticos regionales (30.2%) y en otros sitios del
tracto gastrointestinal (4.7%), siendo las localizaciones mas
frecuentes del tumor primario el intestino delgado (38.4%)
y el intestino grueso (23%).

En cuanto al manejo de la neoplasia neuroendocrina,
teniendo en cuenta que los tratamientos son comple-
mentarios, en 22 pacientes (23.7%) se realizd reseccion
endoscopica, en 63 pacientes (67.7%) se efectud reseccion
quirtrgica y en 30 pacientes (32.3%) se administro trata-
miento sistémico.

En cuanto a los desenlaces al momento de su Ultima
valoracion, 38 pacientes (40.9%) estaban libres de enferme-
dad, 23 (24.7%) tenian enfermedad persistente estable, 11
(11.8%) presentaban enfermedad persistente en progresion
y 17 (18.3%) fallecieron, de los cuales en 13 casos la muerte
se relaciond con la neoplasia neuroendocrina, y de estos,
10 pacientes tenian tumores de alto grado. De los pacientes
fallecidos, 11 pacientes fallecieron en el periodo del estu-
dio y 6 pacientes fallecieron después de este periodo. De 4
pacientes no se obtuvo informacion sobre su seguimiento.
Se encontro que la mediana de meses transcurridos desde el
diagnostico hasta el fallecimiento fue de 13.26 meses (RIC:
5.42-25.01) y el seguimiento, que corresponde al tiempo
transcurrido desde el diagnéstico hasta la Ultima valoracion,
tuvo una mediana de 27.01 meses (RIC: 17.82-56.43). Para
este analisis, el estado de los pacientes se determino segln
lo registrado en la historia clinica por el médico tratante, sin
aplicar criterios adicionales por parte de los investigadores
para definirlo (tabla 4).

Teniendo en cuenta que el comportamiento de los tumo-
res pancreatricos puede ser distinto, se analizaron 13
pacientes con tumores neuroendocrinos de pancreas (TNEp).
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Tabla 3 Relacion entre estadio y localizacion de los TNE-GEP atendidos en la Fundacion Valle del Lili entre 2018 y 2022
Estadio | Estadio Il Estadio Ill Estadio IV p?
n (%) n (%) n (%) n (%)
Total 33 (35.5) 14 (15.1) 9(9.7) 27 (29) 0.0005
Estomago 21 (63.6) 2 (14.3) 3(33.3) 3(11.1)
Intestino delgado 3(9.1) 2 (14.3) 4 (44.4) 13 (48.1)
Intestino grueso 1(3.1) 2 (14.3) 1(11.1) 5 (18.5)
Apéndice 4 (12.1) 5 (35.7) 1(11.1) 0
Pancreas 4(12.1) 3 (21.4) 0 6 (22.2)
a Test exacto de Fisher.
. . Estadio I - Estadio - II Estadio IIT Estadio IV
Tabla 4 Tratamiento y desenlaces de los pacientes con
TNE-GEP atendidos en la Fundacion Valle del Lili entre 2018
100 ettt
y 2022 A
Tratamiento, n (%) ?, 0.75
Reseccion quirdrgica 63 (67.7%) -';
Tratamiento sistémico 30 (32.3%) < 050
Reseccion endoscopica 22 (23.7%) :é
Desenlaces, n (%) E 025 _
Libre de enfermedad 38 (40.9%) E p=0.00032
Enfermedad persistente, estable 23 (24.7%) 0.00
Enfermedad persistente en 11 (11.8%) 0 12 24 36 48 50
progrgswn . Tiempo (meses)
Paciente fallecido 17 (18.3%)
Pérdida en el seguimiento 4 (4.3%) Figura1 Supervivencia global a cinco afios por grupo de esta-
Muerte relacionada al TNE 13 (14%) dio clinico para TNE-GEP.

Meses transcurridos desde el
diagnéstico hasta el fallecimiento,
mediana (RIQ)

Meses transcurridos desde el
diagndstico hasta la Gltima
valoracion en pacientes vivos,
mediana (RIQ)

13.26 (5.42-25.01)

27.01 (17.82-56.43)

La mediana de edad fue de 68 afios (RIQ: 49.5-72), con pre-
dominio masculino (61.5%). Los sintomas mas frecuentes
fueron dolor abdominal (77%), pérdida de peso (15.3%) y
diarrea (15.3%). Tres casos fueron hallazgos incidentales.
El 61.5% presentaron metastasis, principalmente hepaticas
(75%) y ganglionares (15%). La clasificacion histopatoldgica
mostré: 23% grado1, 46.1% grado2, 7.7% grado3 y 23%,
carcinomas. El 46.1% estaban en estadiolV, el 30.8% en
estadiol y el 23.1% en estadioll. El tratamiento incluyd
reseccion quirtrgica (84.6%), terapia sistémica (38.5%) y
reseccion endoscopica (7.7%), no siendo excluyentes entre
si. La mediana de seguimiento fue de 22.3 meses (RIC: 12.20-
29.39); el 38.5% presentaron enfermedad estable, el 30.8%,
progresion, el 15.4%, remision completa, y el 23.1% fallecie-
ron por TNEp. La mediana de sobrevida fue de 14.36 meses
(RIC: 10.99-34.15).

Con relacion a la supervivencia global de los pacientes
con TNE-GEP, se observo que la supervivencia es mayor en los
primeros meses posteriores al diagnostico en pacientes con
estadios mas avanzados del tumor. Sin embargo, con el paso
del tiempo, los pacientes en los estadios|l ylll presentan
una supervivencia menor que aquellos en el estadiolV. En
particular, los pacientes en el estadio | tienen la probabilidad

de supervivencia mas alta, la cual se mantiene constante a
lo largo del tiempo (fig. 1).

En el analisis de sobrevida por estadio se incluyeron 7
pacientes de los 11 que fallecieron durante el periodo del
estudio, y 4 de ellos fueron excluidos de la grafica debido
a la falta de informacion suficiente para clasificar su TNM.
Se realizo un analisis de sobrevida porcentual por estadio,
considerando el tiempo hasta la ocurrencia del fallecimiento
(fig. 1). En estadiol, la sobrevida fue del 100%. En estadioll,
alos 11.9 meses se redujo al 90.9% y a los 24.1 meses dismi-
nuyo al 75.8%. En estadiolll, a los 27.6 meses la sobrevida
se redujo al 80%. Finalmente, en estadiolV, la sobrevida
tiene un descenso temprano a los 0.3 meses, con el 96%,
y rapidamente a los 17.4 meses disminuye al 84%, esta-
bilizandose en este valor. Las diferencias entre las sobre-
vidas porcentuales por estadio no mostraron significancia
estadistica.

La evaluacion de la sobrevida con relacion al grado his-
toldgico revelo que los pacientes con TNEG grado 1 tuvieron
una mediana de sobrevida de 26.99 meses (RIC: 16.34-
56.08), los de grado2, de 25.66 meses (RIC: 17.64-52.44),
los de grado3, de 14.84 meses (RIC: 6.07-29.82), y los
carcinomas, 16.01 meses (RIC: 12.52-27.32). A pesar de
estas diferencias, no se encontré significancia estadistica
(p=0.38).

Para evaluar sobrevida segln los tipos de tratamiento se
incluyé a todos los pacientes que recibieron por lo menos
un tratamiento. Se observd que los tratamientos quirirgico
y endoscopico presentan una mejor sobrevida en compa-
racion con el tratamiento sistémico y la combinacion de
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Figura2 Eltratamiento quirtrgico y el endoscdpico presentan una mejor sobrevida en comparacion con el tratamiento sistémico y

la combinacion de quirargico con sistémico, aunque sin alcanzar significancia estadistica para ninguno de los tratamientos (p=0.16).

quirdrgico con sistémico, aunque sin alcanzar significan-
cia estadistica para ninguno de los tratamientos (p=0.16)
(fig. 2).

Discusién

Los TNE-GEP se pueden presentar a cualquier edad, con una
mayor incidencia en la quinta década de la vida'. En este
estudio, la mediana de edad fue de 55.8 afos (41.25-70.34),
con una mayor prevalencia en mujeres (60.2%). Lo anterior
coincide con lo descrito en la literatura acerca de las carac-
teristicas demograficas, que indican que los TNE-GEP son
mas prevalentes en mujeres de mediana edad, lo que podria
deberse a diferencias bioldgicas o comportamientos en la
busqueda de atencion médica'®.

El consumo de tabaco y de alcohol son factores asocia-
dos a varias neoplasias gastrointestinales, pero su relacion
especifica con los TNE-GEP sigue siendo un area de estudio.
Un estudio reciente no encontré una asociacion significativa
entre el tabaquismo y la incidencia de TNE-GEP, sugiriendo
que otros factores etiologicos pueden ser mas relevantes
para estos tumores'’. De manera similar, se ha observado
que un consumo moderado de alcohol no parece aumen-
tar significativamente el riesgo de desarrollar TNE-GEP'%'")
situacion que puede verse reflejada en nuestra poblacion
de estudio, en donde la prevalencia de antecedentes de
tabaquismo y de consumo de alcohol fue relativamente baja
(8.6% y 6.5%, respectivamente).

Con relacion a los sintomas previos al diagnéstico de
los TNE-GEP, en nuestra poblacion encontramos una pre-
sentacion diversa e inespecifica. Los sintomas que mas se
presentaron fueron dolor abdominal, seguido de pérdida de
peso, diarrea, efecto de masa u obstruccion y sangrado
digestivo, lo cual es consistente con la literatura, donde
el dolor abdominal se documenta como un sintoma comun
de presentacion'®'?. El diagnéstico de estos tumores en
un 36.5% fue un hallazgo incidental, siendo el apéndice el
sitio anatomico donde mas se presento, lo cual se encuen-
tra documentado en la literatura, pues muchos pacientes
debutan con cuadros de apendicitis aguda’.

Los datos de este estudio sobre la localizacion tumoral
muestran que el estomago y el intestino delgado son las loca-
lizaciones mas frecuentes. Sin embargo, esto contrasta con
lo descrito en la literatura, donde el recto es la localizacion
mas comun de los TNE-GEP'?, lo que posiblemente se rela-
ciona con el aumento de la incidencia de los TNEG debido
al incremento del uso de endoscopia de vias digestivas altas
para diversas enfermedades gastrointestinales, que generan
una mayor deteccion de los TNEG, previamente conside-
rados una enfermedad rara>'®'*'>, En nuestra poblacion,
la lesion endoscopica gastrica mas comdn fue la polipoide.
Este hallazgo concuerda con la literatura, que identifica los
polipos como la manifestacion mas frecuente de los TNE-
GEP en el estomago'®'®. Distinguir los TNEG de los pdlipos
gastricos no neoplasicos es un desafio, lo cual se podria ana-
lizar en estudios adicionales que evallen caracteristicas que
faciliten su identificacion mediante endoscopia.
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La mayoria de los tumores se clasificaron como grado 1
(53.8%), seguidos por grado2 (30.1%), grado3 (9.68%) y
CNE (7.52%). Esta distribucion destaca una predominan-
cia de tumores de bajo grado, que generalmente indican
un pronostico mas favorable. La literatura respalda esta
observacion, sefialando que la mayor parte de los TNE-GEP
(aproximadamente un 90%) son TNE de bajo grado (grado 1
02), mientras que menos del 10% corresponden a los TNE-
GEP de alto grado'. En cuanto a la estadificacion prondstica,
el estadiol fue mas prevalente en el estomago, lo que
puede reflejar una deteccion temprana efectiva o diferen-
cias intrinsecas en la biologia tumoral que predisponen a
esta area a enfermedades menos agresivas'’. En contraste,
la visualizacion de las lesiones en el intestino delgado es
mas dificil, lo que podria explicar por qué el estadiolV se
encontré con mas frecuencia en esta localizacion en nuestro
estudio, sugiriendo, ademas, una via de progresion tumo-
ral diferente o posibles retrasos en el diagnostico en estas
regiones'’.

Los resultados del presente estudio concuerdan con lo
reportado en la literatura mundial sobre la positividad de
marcadores de inmunohistoquimica en los casos de TNE®"?.
Se encontré que la mayoria de las muestras fueron positivas
para cromogranina A, sinaptofisina y CD56. Ademas, al igual
que en el estudio realizado por Flérez et al.’, se observod
que un alto porcentaje de las muestras también resultd
positivo para CD56. La mayoria de las lesiones metastasicas
se presentaron en tumores de origen primario en el intes-
tino delgado, que corresponde a lo descrito en la literatura,
donde se ha determinado que la probabilidad de compromiso
metastasico se asocia al sitio del tumor primario, siendo mas
comun en pacientes con tumores en el intestino delgado que
en aquellos con tumores en otras localizaciones'®?°,

Las modalidades de imagen se consideran herramientas
fundamentales para el diagnostico, la estadificacion y el
seguimiento de los TNE-GEP. En la TC, la deteccion del tumor
primario se relaciona con su tamafo y la localizacion, siendo
el pancreas el sitio mas comun identificado con este estudio
radioldgico?'. De acuerdo con lo anterior, en este estudio
la TC permitio identificar en su mayoria lesiones de mas
de 1cm, siendo el intestino delgado y el pancreas las loca-
lizaciones mas frecuentes. Por otra parte, la RNM es (til
para la evaluacion de TNE-GEP en el higado y el pancreas;
con esta modalidad, los tumores pueden presentarse con
hiperintensidad en secuencias ponderadas en T2%2. Esto se
relaciona con los hallazgos de las lesiones identificadas en
este estudio, en donde la RNM permiti6 identificar tumores
en pancreas, predominando el aspecto solido y la identifica-
cion de hiperintensidades en T2.

Con relacion al manejo, la reseccion quirurgica y la
endoscopica fueron las modalidades mas comunes, seguidas
de la sistémica; esto podria explicarse dado que la mayo-
ria de los pacientes debutaron con enfermedad localizada.
Los datos de tratamiento refuerzan el consenso actual de
que la reseccion quirdrgica es la piedra angular del manejo
de los TNE-GEP, especialmente para tumores localizados. La
reseccion endoscopica sirve como una opcion menos invasiva
en estadios tempranos, mientras que la terapia sistémica
se reserva para enfermedades avanzadas o metastasicas'’.

Estos hallazgos apoyan el papel de las estrategias de trata-
miento multimodales adaptadas al estadio y a la localizacion
del tumor®?3,

En este estudio se encontr6 que los pacientes con TNE-
GEP tuvieron una mediana de seguimiento de 27 meses. En
2018, el Instituto Nacional de Cancerologia de Colombia rea-
lizé un estudio en el que se evaluaron los desenlaces en
pacientes con diagndstico histoldgico confirmado de TNE
con origen intestinal, encontrandose que la mayoria de
los pacientes tenian una enfermedad persistente estable
(37.5%), el 25% estaban libres de enfermedad y el 8.3%
presentaban enfermedad en progresion’. En contraste,
en nuestro estudio la mayoria de los pacientes estaban
libres de enfermedad, seguidos por aquellos con enferme-
dad persistente estable, y el 11.8% presentaban enfermedad
persistente en progresion. Se registré una mayor mortalidad
y una menor sobrevida porcentual relacionada con la neo-
plasia neuroendocrina de alto grado, hallazgos acordes con
lo descrito en la literatura, en donde se menciona que el
desenlace clinico para los pacientes con TNE esta fuerte-
mente influenciado por el grado, por las caracteristicas del
tumor y por la efectividad del régimen de tratamiento?*2¢,

Los resultados obtenidos muestran una diferencia en la
supervivencia global de los pacientes con TNE-GEP segln el
estadio. Inicialmente, la supervivencia es mayor en pacien-
tes con tumores en estadios mas bajos, lo que podria estar
explicado por la importancia del diagndstico temprano y se
correlaciona con lo reportado en la literatura, en donde la
deteccion temprana y el tratamiento intensivo mejoran las
tasas de supervivencia, mientras que la enfermedad avan-
zada se asocia con resultados menos favorables a pesar de las
intervenciones terapéuticas’*?’. Al analizar la supervivencia
a lo largo del tiempo se observé que los pacientes en esta-
dios Il ylll presentan una supervivencia menor comparada
con aquellos en el estadiolV. Estudios previos han repor-
tado que, en el caso de TNE-GEP de intestino delgado, los
pacientes en estadio lll pueden presentar una mejor sobre-
vida comparada con aquellos en estadios| y I, asociado a la
reseccion tumoral, ya que los tumores de intestino delgado,
incluso en etapas avanzadas, a menudo son susceptibles
de tratamiento quirurgico definitivo, lo que puede mejo-
rar la sobrevida de estos pacientes a pesar de tener una
enfermedad méas avanzada?®. En nuestro estudio, el 30% de
los pacientes presentaban una enfermedad avanzada (esta-
diolV), y de ellos aproximadamente la mitad tenian tumores
localizados en el intestino delgado. Esta distribucion podria
explicar nuestros resultados de sobrevida, donde el esta-
dio mas avanzado muestra una mejor supervivencia que los
estadios mas tempranos.

Por otro lado, los pacientes en el estadiol mantienen
una probabilidad de supervivencia constante y significa-
tivamente mas alta, lo que subraya la importancia del
diagndstico y de las intervenciones tempranas en esta
poblacion. Estos resultados sugieren la necesidad de un
seguimiento continuo y personalizacion del tratamiento
segln el estadio del tumor; sin embargo, se necesitan
estudios adicionales que evallen la efectividad de las
intervenciones y su impacto en la sobrevida de estos pacien-
tes.
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Fortalezas y limitaciones del estudio

Este estudio representa el primer analisis descriptivo que
perfila a la poblacion del suroccidente colombiano con TNE-
GEP atendida en un hospital de referencia en cancer. La
investigacion proporciona una valiosa comprension de las
caracteristicas clinicas, histopatologicas, endoscopicas y de
tratamiento de estos pacientes, llenando un vacio informa-
tivo, dado que existe poca informacion sobre estos tumores
en la region y el pais. Dado que se trata de una poblacion
de pacientes atendidos en un centro con un equipo integral
para el manejo de su patologia, se observa un alto nimero de
casos con tumores en estadios avanzados. Esto puede resul-
tar en una percepcion optimista de la sobrevida, debido a
las intervenciones adecuadas realizadas en este centro. Una
limitacion de este estudio es que el tamaiio de la poblacién
no permite realizar analisis mas robustos ni establecer rela-
ciones concluyentes entre variables. Esta limitacion podria
abordarse mediante estudios multicéntricos que permitan
hacer analisis mas especificos.

Conclusiones

Aunque las manifestaciones clinicas de los TNE-GEP suelen
ser inespecificas, el diagnostico temprano depende en gran
medida del reconocimiento preciso de las lesiones mediante
estudios endoscopicos e imagenoldgicos. Este factor, junto
con un manejo oportuno, puede influir en los resultados
clinicos. En nuestro estudio, la mayoria de los TNE-GEP fue-
ron detectados en estadios tempranos, mientras que los
TNEp presentaron con mayor frecuencia estadios y grados
mas avanzados al momento del diagnéstico. Los principales
sitios de metastasis identificados fueron el higado y los gan-
glios linfaticos. Ademas, se observo una mejor sobrevida en
aquellos pacientes que recibieron tratamiento quirurgico.
Estos hallazgos subrayan la importancia de la sensibiliza-
cion para la deteccion temprana de los TNE-GEP y resaltan
la necesidad de realizar estudios adicionales que amplien
el conocimiento sobre su diagndstico, tratamiento y pronos-
tico.
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