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2. RESUMEN

Introduccion: Las neoplasias neuroendocrinas pancreaticas (P-NEN) son tumores
con incidencia creciente. En resonancia magnética, tipicamente muestran baja sefial
en T1 vy alta sefial en T2, pudiendo presentar caracteristicas de agresividad como
tamafio >3cm, invasion vascular y restriccion en difusion. Su tratamiento depende
de su grado histopatolégico, siendo principalmente quirargico en grados 1/2,
mientras que una combinacion de tratamiento quirtrgico y terapia sistémica dan
mejores resultados de supervivencia en grado 3. Objetivo: Correlacionar las
caracteristicas de resonancia magnética y el grado histologico de las neoplasias
neuroendocrinas de pancreaticas (P-NEN) en pacientes del Instituto Nacional de
Enfermedades Neoplésicas. Material y método: Estudio retrospectivo, descriptivo
y correlacional. La poblacion de estudio sera todo paciente mayor de 18 afios con
diagndstico anatomopatoldgico de neoplasia neuroendocrina de pancreas, admitido
en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN) entre enero del 2015
y diciembre del 2024, que cuenten con imagenes en el sistema de comunicacion y
archivo de iméagenes (PACS). Procedimientos y analisis: Los datos se obtendran
del registro anatomopatoldgico del Departamento de Estadistica y Epidemiologia
del Cancer del INEN. Se realizara analisis estadistico para identificar correlaciones

entre hallazgos imagenologicos y grado histologico.

Palabras clave: Pancreas; tumor neuroendocrino; grado histopatoldgico;

resonancia magnética



3. INTRODUCCION

Los tumores neuroendocrinos pancreaticos (PNEN) son parte del grupo de
neoplasias neuroendocrinas (NEN), anteriormente denominadas tumores
carcinoides, que a su vez son un grupo heterogéneo de neoplasias que, aunque
tipicamente benignas, pueden desarrollar potencial maligno. Segun la clasificacion
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), se dividen en tres familias: la
primera incluye los tumores neuroendocrinos (NET), de origen epitelial, que se
caracterizan por ser bien diferenciados y se clasifican en grados del 1 al 3, de
acuerdo con criterios como el recuento mitotico, indice de proliferacion Ki-67, y la
presencia de necrosis. La segunda familia corresponde a los carcinomas
neuroendocrinos (NEC), también de origen epitelial, que son poco diferenciados y,
por definicion, de alto grado. Finalmente, la tercera familia abarca los
paragangliomas, tumores de origen no epitelial que surgen del sistema nervioso
autébnomo, ya sea simpatico (como el feocromocitoma) o parasimpatico (ubicados

principalmente en cabeza y cuello) (1).

Estudios epidemioldgicos indican que la frecuencia de las NEN varia
significativamente entre regiones, con tasas de incidencia mas altas reportadas en
América del Norte en comparacién con Europa y Asia. Ademas, su incidencia ha
aumentado a nivel global, siendo este incremento mas pronunciado en
Norteamérica (2). En el contexto peruano, aungque no existen estudios sobre su
incidencia, un estudio publicado en la Revista de Gastroenterologia del Per( sefiala

una mayor frecuencia de estos tumores en el apéndice cecal (3).



Las NEN de origen epitelial pueden desarrollarse en diversas localizaciones,
incluyendo la piel, los pulmones, el sistema hepatobiliar, el tracto urogenital, la
tiroides y el tracto gastrointestinal. Dentro de este espectro, las neoplasias
neuroendocrinas gastroenteropancreaticas (GEP-NEN) constituyen la mayoria de
los casos, representando entre el 55y el 70% del total (2,4). Especificamente, las
neoplasias neuroendocrinas de origen pancreatico (PNEN) comprenden entre el 7'y
21.7% de todas las GEP-NEN y entre el 2'y 7 % de todas las neoplasias pancreaticas
(5,6). Hasta el 10% de las P-NEN se desarrollan en pacientes con sindromes que
predisponen al cancer, como la neoplasia endocrina multiple tipo 1, la enfermedad
de von Hippel-Lindau, el complejo de esclerosis tuberosa y la neurofibromatosis

tipo 1 (6,7).

Las modalidades de imagen usadas en el diagnéstico de los tumores
neuroendocrinos pancreaticos (PNEN) incluyen la ecografia, la tomografia
computarizada (TC), la resonancia magnética nuclear (RMN) y la tomografia por
emision de positrones (TEP-TC). En nuestro medio, la RMN y la TC son las
técnicas mas accesibles y destacan como métodos de eleccién, con la RMN
mostrando una sensibilidad de 85-100% y especificidad de 75-100% en la deteccion
de P-NEN (6,8), comparable a la TC para lesiones primarias pancreaticas pero
superior en la deteccion de metéstasis hepaticas (9,10,11). La RMN presenta
ademés las ventajas de no emplear radiacion ionizante y proporcionar alta
resolucion de contraste en tejidos blandos, permitiendo una evaluacion integral que
incluye la caracterizacion de lesiones primarias, la valoracion de agresividad
tumoral, la determinacion de resecabilidad quirdrgica y el analisis de extension

locorregional (12).



Owen et al. (2001) reportaron que, en resonancia magnetica, el 48.3% de los P-
NEN muestran baja sefial en secuencias ponderadas en T1y alta sefial en secuencias
ponderadas en T2, mientras que solo el 3.4% muestra el patron opuesto (hipersefial

en T1 e hiposefial en T2) (13).

Gallotti et al (2013) encontraron que, de 60 tumores neuroendocrinos pancreaticos
detectados incidentalmente, el 53% fueron malignos. ElI 37% presento cambios
quisticos, siendo estos mas grandes que los s6lidos (media 33.2 mm vs 24.8 mm,
p=0.0017). Los tumores de 3 cm 0 mas mostraron un VPP de 61% para
comportamiento no benigno, alcanzando el 100% ante la presencia de
calcificaciones. Sin embargo, aproximadamente 30% de los tumores <3 cm también
fueron malignos. Entre otros hallazgos imagenoldgicos asociados a malignidad se
identificaron invasion vascular (32%), dilatacién del conducto pancreético principal

(15%), adenopatias peripancreaticas (20%) y metastasis hepaticas (10%) (14).

Canellas et al (2017), analizaron retrospectivamente las caracteristicas por
resonancia magnética de 80 pacientes con neoplasias neuroendocrinas pancreaticas
(PNEN) que fueron intervenidos quirdrgicamente. Los tumores de alto grado
(G2/G3), comparados con los de bajo grado (G1), presentaron: un mayor tamafio
(>2cm), menor intensidad de sefial en secuencia ponderada en T2, dilatacion del
conducto pancreatico, diseminacion extrapancreatica, compromiso vascular y
metastasis hepaticas. En la secuencia de difusion, el 33% de los tumores G2/G3
mostro restriccion de la difusion, y valores medios de ADC maés bajos (1.3 x 10-3

mm2/s vs 1.7 x 10—3 mm?2/s) (15).



Jang et al. (2014) realizaron un estudio retrospectivo que evalué el uso de
resonancia magnética en 34 tumores neuroendocrinos pancreaticos. Los NETSs
benignos (n=20) se caracterizaron por ser redondos/ovoides (100%), menos
hipovasculares en fase arterial (15% vs 50%), de menor tamafio (14.8mm vs
25.2mm) y valores ADC mas altos (1.48 x 10 °mm?*s vs 1.04 x 10 mm?s) que los
no benignos (n=14). La dilatacién del conducto pancreatico se observé solo en

tumores no benignos (28.4%) (16).

El Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN), como principal centro
de referencia oncoldgico en el Perd, atiende un importante volumen de pacientes
con neoplasias neuroendocrinas pancreaticas (PNEN). Su registro hospitalario,
presentando registro tanto de sus imagenes diagnosticas, informes radioldgicos
permite acceder tanto a las imagenes diagnosticas como a los informes
anatomopatoldgicos de los pacientes tratados quirdrgicamente. Por estos motivos,
el presente estudio tiene como finalidad comparar los hallazgos de imagenes en
resonancia magnética y su capacidad para predecir el grado histolégico de las

neoplasias neuroendocrinas de pancreas.

Por tanto, la adecuada evaluacion del diagndstico y estadificacion de las neoplasias
neuroendocrinas pancreaticas mediante resonancia magnética, asi como el correlato
entre sus caracteristicas radioldgicas y su grado histologico permitiria una mejor
toma de decisiones terapéuticas y planificacion quirargica. Dado que en el Perd no
existen estudios previos que estudien esta correlacion, el presente estudio busca
aportar evidencia que pueda fortalecer el diagnostico no invasivo, contribuya al
manejo integral de estos pacientes en nuestro medio y enriquezca el conocimiento

disponible en la literatura internacional.



Pregunta de investigacion

¢Existe correlacion entre las caracteristicas de resonancia magnética y el grado
histoldgico de las neoplasias neuroendocrinas pancreaticas en pacientes tratados en

el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas entre 2015 y 2024?

4. OBJETIVOS

Objetivo general
El objetivo principal de este trabajo es correlacionar las caracteristicas de
resonancia magnética y el grado histolégico de las neoplasias neuroendocrinas de

pancreaticas (P-NEN) de pacientes atendidos en el Instituto Nacional de

Enfermedades Neoplasicas entre 2015 y 2024.

Obijetivos especificos

1. Describir las caracteristicas de resonancia magnética de las neoplasias
neuroendocrinas pancreaticas.
2. ldentificar las caracteristicas de RM que mejor se correlacionan con
criterios histoldgicos de agresividad.
5. MATERIAL Y METODO

a) Disefio del estudio

Se empleard un disefio de estudio descriptivo correlacional, transversal y

retrospectivo.

b) Poblacién



En el presente estudio se incluirdn a todos los pacientes mayores de 18 afios
admitidos en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas (INEN) entre
enero del 2015 y diciembre del 2024 con diagnostico de neoplasia neuroendocrina
de pancreas, que cuenten con iméagenes en el sistema de comunicacién y archivo de

imagenes (PACS), el cual entr6 en uso desde enero del 2015.
b.1) Criterios de inclusién:
- Pacientes mayores de 18 afos.

- Pacientes que cuenten con estudios de resonancia magnética de abdomen
superior y/o abdomen completo en el sistema de comunicacion y archivo de

imagenes (PACS) del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas.

- Pacientes que cuenten con diagnostico anatomopatolégico mediante
biopsia percutanea, biopsia endoscopica o exéresis quirargica de lesion
pancreatica en el sistema de gestion hospitalaria SISINEN 2.0 del Instituto

Nacional de Enfermedades Neoplasicas.
b.2) Criterios de exclusion:

- Pacientes que presenten un diagnostico metacrénico de otro cancer

primario.
¢) Muestra:

Se trabajara con la totalidad de los pacientes que cumplan los criterios de inclusién

y exclusion, usando muestreo no probabilistico por conveniencia.

d) Definicién operacional de variables



-Enanexo 1l
e) Procedimientos y técnicas

El presente protocolo de investigacion se presentara para revision al Comité
Institucional de Etica en Investigacion para Humanos de la Universidad Peruana
Cayetano Heredia y al Comité Institucional de Etica en Investigacion del Instituto

Nacional de Enfermedades Neoplésicas.

Posteriormente, se solicitara el registro de pacientes con diagnostico
anatomopatoldgico de neoplasia neuroendocrina primaria de pancreas entre el 2015
y el 2024 al Departamento de Estadistica y Epidemiologia del Cancer del INEN, a
partir del cual se solicitard acceso a las imagenes de resonancia magnética de las
historias clinicas correspondientes a los pacientes que cumplan los criterios de
inclusion y no presenten los criterios de exclusion propuestos. Se realizard una
lectura de estas iméagenes por parte de dos radiélogos expertos y se obtendran los
datos de interés, los cuales se utilizaran de manera organizada para la confeccién

de una base de datos en el programa Microsoft Excel.
e) Aspectos éticos del estudio

Los investigadores tendran discrecion sobre el manejo de los datos obtenidos y se
tomaran medidas de seguridad informatica para evitar la distribucion de datos

sensibles.
f) Plan de analisis

Para el procesamiento de los datos se usara el programa estadistico StataNow 18.0.

Se realizard un analisis descriptivo utilizando medidas de resumen para variables
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cuantitativas y frecuencias para variables cualitativas. Para el andlisis bivariado se

emplearan las pruebas de chi-cuadrado o exacta de Fisher en variables cualitativas,

y t de Student o U de Mann-Whitney para variables cuantitativas segun su

distribucion. Las variables que resulten significativas (p<0.05) en el andlisis

bivariado seran analizadas mediante un analisis de regresion logistica multiple

presentando la medida de riesgo relativo con intervalos de confianza de 95%. La

concordancia entre observadores sera evaluada mediante el coeficiente kappa.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

Presupuesto
Item Cantidad | Costo (S/.)
Salarios Investigadores 1 0
Operativos, Hoja Bond A4 1000 14
Materiales y utileria Lapicero 4 35
Ordenador PC (propio) 1 0
Gastos Servicio de Impresion 1 50
administrativos y
Servicios diversos Servicio de Fotocopiado 1 50
Servicio de Transporte 1 200
TOTAL 317.5

Cronograma

MARZO -25 | ABRIL -25

MAYO -25 | JUNIO -

Elaboracidon de protocolo

Revision de protocolo

Aprobacidn por comités éticos de UPCH

e INEN

Recoleccion de datos

Andlisis de informacién

Redaccion de manuscrito final

Presentacion de trabajo de investigacion
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8. ANEXOS

Anexo 1

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

enT1

en comparacion al musculo esquelético normal

VARIABLE TIPO DE ESCALA DE DEFINICION OPERACIONAL FORMA DE
VARIABLE MEDICION REGISTRO
Edad Cuantitativa De razon Numero de afios completos transcurridos desde el | Afios cumplidos
nacimiento hasta el momento actual
Sexo Cualitativa Nominal Categoria biologica que diferencia hombre de mujer | Masculino / Femenino
Tamafio tumoral Cuantitativa De razon Diametro méaximo de la lesion medido en | Milimetros (mm)
resonancia magnética
Intensidad de sefial | Cualitativa Ordinal Intensidad de sefial en secuencias ponderadas en T1, | Hipointensa / Isointensa /

Hiperintensa
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Intensidad de sefial | Cualitativa Ordinal Intensidad de sefial en secuencias ponderadas en T2, | Hipointensa / Isointensa /
enT2 en comparacion al musculo esquelético normal Hiperintensa
Restriccion en | Cualitativa Nominal Reduccion del movimiento de las moléculas de | Si/ No
difusion agua en los tejidos, que se manifiesta como sefial
brillante en secuencias de difusion y reduccion del
ADC.
Valor ADC Cuantitativa De razén Coeficiente de difusion aparente medido en la | X107 mm?/s
secuencia de difusion
Morfologia Cualitativa Nominal Forma del tumor en las imagenes de resonancia | Redondo-ovoide /
magnética Irregular
Patron de realce Cualitativa Nominal Comportamiento del tumor en fase arterial tras | Hipervascular /

administracion de contraste

Hipovascular
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Dilatacion del | Cualitativa Nominal Presencia de dilatacion del conducto pancreatico | Si/ No

conducto principal de mas de 3mm

pancreético

Invasion vascular Cualitativa Nominal Presencia de compromiso de estructuras vasculares | Si / No
evaluadas en resonancia magnética

Metéstasis Cualitativa Nominal Presencia de lesiones secundarias en higado, | Si/No

hepéticas confirmadas por estudios anatomopatoldgicos

Adenopatias Cualitativa Nominal Presencia de ganglios linfaticos peripancreaticos | Si/ No

peripancreaticas con un diametro menor que supere los 10mm

Cambios quisticos | Cualitativa Nominal Presencia de componente quistico en el tumor, a la | Si/ No
evaluacion en resonancia magnética

Grado histologico | Cualitativa Ordinal Clasificacion histopatologica del tumor segun | G1/G2/G3

criterios de la OMS
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Anexo 2
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
N° caso:

Cadigo de paciente:

Edad

MASCULINO | FEMENINO

Sexo

SECUENCIAS DE RMN

Secuencia ponderada en T1 HIPOSENAL HIPERSENAL
) HIPOSENAL HIPERSENAL
Secuencia ponderada en T2
Restriccién de la difusién S| NO

VALOR (%107 mm?/s)

ADC

Patrén de realce en fase HIPOVASCULAR HIPERVASCULAR

contrastada arterial de
secuencia T1

VALOR (mm)

Tamaio tumoral

ESTADIAJE LOCORREGIONAL Si NO

Dilatacion de conducto pancreéatico

Invasion vascular

Cambios quisticos

Metéstasis hepaticas

Adenopatias

PATOLOGIA G1 G2

Grado histologico
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