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RESUMEN

Introduccion: Este reporte de caso describe la coexistencia de un tumor neuroendocrino
y un cancer de prostata en un paciente, diagnosticados en diferentes momentos
(metacronicos). Los tumores metacronicos, en los cuales se presentan dos tipos de cancer
en distintos periodos de tiempo, son raros, y la combinacién de un tumor neuroendocrino
con cancer de prostata es inusual. A través de este estudio, se analizan las caracteristicas
clinicas, los desafios diagnosticos y el manejo terapéutico de ambos tipos de céncer,
aportando informacion relevante para el tratamiento y seguimiento en casos similares.
Este reporte de caso describe a un paciente masculino de 43 afios, con antecedente de
cancer deprostata; acudea casa desalud para cita de control y se evidencia conglomerado
ganglionar a nivel cervical izquierdo, se realizan exdmenes y se concluye que se trata de:
carcinoma neuroendocrino de células grandes, primario no filiado con metastasis
cervicales, mediastinales pulmonares y retroperitoneales. Descartando un origen

prostatico mediante inmunohistoquimica.

Conclusion: El diagnostico y tratamiento de estos dos tipos de canceres primarios
metacronicos resulta complejo, requieren un enfoque multidisciplinario para manejar
tanto el adenocarcinoma de prostata como el carcinoma neuroendocrino. Este caso
subraya la importancia de la vigilancia continua, con el objetivo de diagnosticar una

recurrencia o un segundo primario, mejorando la supervivencia global del paciente y
calidad de vida.

Palabras clave: Neoplasias de la Prostata, Carcinoma Neuroendocrino, Neoplasias

Primarias Multiples



ABSTRACT

Introduction: This case report describes the coexistence of a neuroendocrine tumor and
prostate cancer in a patient, diagnosed at different times (metachronous). Metachronous
tumors, in which two types of cancer occur at different times, are rare, and the
combination of a neuroendocrine tumor with prostate cancer is unusual. This study
analyzes the clinical characteristics, diagnostic challenges, and therapeutic management
of both types of cancer, providing valuable information for the treatment and follow-up
of similar cases. This case report describes a 43-year-old male patient with a history of
prostate cancer who visited a healthcare facility for a follow-up appointment, where a
cluster of lymph nodes was identified in the left cervical region. Following diagnostic
testing, the patient was diagnosed with: Large Cell Neuroendocrine Carcinoma of
unknown primary origin with cervical, mediastinal, pulmonary, and retroperitoneal

metastases. A prostatic origin was ruled out by immunohistochemistry.

Conclusion: The diagnosis and treatment of these two types of metachronous primary
cancers are complex and require a multidisciplinary approach to manage both prostate
adenocarcinoma and the neuroendocrine carcinoma. This case highlights the importance
of continuous surveillance to diagnose recurrence or a second primary tumor, thereby

improving the patient's overall survival and quality of life.

Keywords: Prostatic Neoplasms, Neuroendocrine Carcinoma, Multiple Primary

Neoplasms
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INTRODUCCION

El término "cancer metacronico" se refiere a la aparicion de dos neoplasias primarias en
distintos momentos, generalmente con mas de seis meses de diferencia entre ambos
diagnosticos (1). La coexistencia de dos tipos de canceres primarios en un mismo
paciente, un fendmeno conocido como "cancer doble primario”, es una entidad clinica
infrecuente y plantea desafios significativos tanto en el diagndstico como en el manejo
terapéutico (2). Los tumores neuroendocrinos (TNE) y el cancer de prostata son

patologias malignas con caracteristicas bioldgicas y clinicas muy diferentes.

Los TNE son neoplasias raras que derivan de células del sistema neuroendocrino, con una
incidencia de aproximadamente 5 por cada 100 000 personas al afo (3). Los TNE pueden
ser dificiles de diagnosticar debido a su rareza y presentacion clinica variable, lo que hace
que su identificacion requiera de técnicas avanzadas de imagen, como la tomografia por

emision de positrones (PET), y la confirmacion mediante biopsias histopatologicas (4).

Por otro lado, el cancer de prostata es la neoplasia maligna mas frecuente en los hombres,
sobre todo en aquellos mayores de 65 afios, con una incidencia significativa en todo el
mundo, afectando a 1 de cada 8 hombres durante su vida. Se caracteriza por un
comportamiento clinico variable, desde tumores indolentes que permanecen
asintomaticos durante afios hasta formas agresivas que se diseminan rapidamente a otros
organos. Su diagnostico temprano y el tratamiento oportuno, que incluyen terapias como
la prostatectomia, radioterapia y bloqueos hormonales, con un un pronéstico favorable en

la mayoria de los casos (5).

Laprevalencia depacientes que desarrollan dos canceres primarios es baja. En un estudio
retrospectivo realizado en Tailandia entre 1991 y 2015, de 109.054 pacientes con un
cancer primario, solo 1.785 (1,63%) desarrollaron un segundo céancer (6). Estudios
similares en Japon e India han reportado una incidencia igualmente baja de cénceres
dobles primarios, lo que resalta la rareza de este fenomeno. La coexistencia deun TNE y
un cancer de prostata como tumores primarios metacronicos es extremadamente inusual,

son pocos los casos reportados en la literatura médica en las ultimas décadas (7).

Esta combinacion de neoplasias plantea importantes retos diagnosticos y terapéuticos, ya
que ambos tumores presentan diferentes trayectorias clinicas, opciones de tratamiento y

pronosticos (8). EL reto para el medico es llegar a dilucidar entre una metastasis y un
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segundo primario, un proceso que a menudo implica estudios histopatolégicos y pruebas
de inmunohistoquimica para confirmar el origen independiente de las neoplasias (9). La

identificacion temprana y el manejo adecuado de estas patologias son esenciales para

mejorar el prondstico y calidad de vida del paciente.

Los TNE tienden a ser altamente vascularizados y pueden secretar una variedad de
hormonas, lo que puede complicar ain més el cuadro clinico cuando coexisten con otro
tipo de neoplasia como el cancer de prostata (10). En estos casos, los pacientes corren un
mayor riesgo de presentar metastasis o recurrencia, lo que agrava su pronostico (11). El
manejo terapéutico de ambos tumores puede incluir una combinacion de cirugia,
quimioterapia, radioterapia y tratamientos hormonales, lo que aumenta la complejidad del
caso (12).

En este caso en particular, la identificacion de un carcinoma neuroendocrino en el cuello
como un segundo cancer primario metacronico, tras un diagnostico previo de cancer de
prostata, demuestra la importancia de la vigilancia continua y el uso de herramientas
diagnosticas avanzadas para detectar nuevas neoplasias. El objetivo de este reporte de
caso es describir las particularidades diagnodsticas y terapéuticas que surgieron en la
coexistencia de estos dostumores primarios, asi como resaltar la relevancia deun enfoque
multidisciplinario en el manejo de pacientes con canceres dobles primarios. Ademas, se

busca proporcionar informacion adicional que pueda contribuir a la comprension y

tratamiento de esta rara combinacion de neoplasias.
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OBJETIVOS

Objetivo General

Describir un caso clinico de doble cancer primario metacronico, detallando el

diagndstico, tratamiento y desafios clinicos.

Objetivos Especificos

1. Analizar las caracteristicas clinicas y diagndsticas de ambos cénceres en el
paciente.

2. Evaluar las estrategias terapéuticas empleadas y su efecto en la evolucion del
paciente.

3. Revisar la literatura y discutir las implicaciones diagnoésticas y terapéuticas de la

coexistencia de estos tumores.
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REPORTE DEL CASO

Se trata de un paciente masculino de 43 afos, con antecedente de cancer de prostata
diagnosticado en marzo de 2023 para el cual recibi6 tratamiento con bloqueo hormonal y
radioterapia, permaneciendo en vigilancia peridédica. 10 meses posterior a su diagnostico
inicial, el paciente evidencia crecimiento progresivo de una masa a nivel supraclavicular
del lado izquierdo, razén por la cual en marzo de 2024 acude a casa de salud para
examenes de control por su patologia de base. Durante el examen fisico se evidencia en
el cuello a nivel 111 y I'V cervical la presencia de una masa de consistencia dura, inmévil,
no dolorosa a la palpacion de aproximadamente 8x4 cm, por lo cual se decide realizar

estudios complementarios

En el contexto desu control, se realizan diversos estudios de laboratorio y de imagen. Los
analisis de sangre muestran un perfil completo, incluyendo el nivel de antigeno prostatico
especifico (PSA) con valores de 0,01. La tomografia axial computarizada (TAC) de cuello
revela adenomegalias supraclaviculares/cervicales inferiores, con conglomerados
ganglionares de 44 mm y 27 mm, junto con una gldndula tiroides de densidad
heterogénea, mientras que el TAC de abdomen muestra ganglios retroperitoneales de 107

mm y 103 mm. La gammagrafia 6sea identifica metastasis en la séptima costilla.

Para confirmar el diagnostico, se practica una biopsia incisional del conglomerado
ganglionar en los niveles cervicales [11y I'V. El estudio histologico € inmunohistoquimico
concluye en un carcinoma neuroendocrino de células grandes. Los andlisis adicionales

descartan metéstasis del cancer de prostata, linfoma o cancer de tiroides, confirmando un

segundo cancer primario metacronico con metastasis mediastinales y pulmonares.

El tratamiento inicial para el cancer de prostata incluyo radioterapia y bloqueo hormonal
con triptorelina 11,25 mg mensuales y bicalutamida 50 mg diarios durante 6 meses,
resultando en una buena respuesta al tratamiento, manteniendo niveles bajos de PSA con
valores de 0,01 ng. El carcinoma neuroendocrino se tratd con 8 ciclos de quimioterapia
con carboplatino y etoposido que se administraron cada 21 dias. El paciente presento una
buena respuesta al tratamiento, tolerando adecuadamente los ciclos de quimioterapia.
Durante los 5 primeros ciclos, se observa una reduccion significativa en el tamafio de los
ganglios afectados, con ganglios carinal y paratraqueal reducidos a 18 mm y 22 mm

respectivamente (anteriormente 65 mm y 48 mm), y ganglios retroperitoneales reducidos
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a43 mm y 41 mm (antes 107 mm y 103 mm), lo que evidenci6 respuesta clinica parcial
al tratamiento, decidiéndose completar 8 ciclos de quimioterapia. Sin embargo, al
completar el tratamiento, se observa una progresion de las adenomegalias cervicales,
mediastinales y retroperitoneales, por lo que se decide iniciar segunda linea de
quimioterapia con esquema FOLFIRI (5-Fluorouracilo, &4cido folinico, irinotecan).
Ademas, los controles de Urologia reportan un aumento en el PSA a 92 ng/mL,

requiriendo la reanudacion del bloqueo hormonal total con andlogos mas antiandrogenos.

A lo largo del tratamiento, el paciente muestra una buena adherencia y tolerancia al
régimen terapéutico. No obstante, la progresion de la enfermedad complica el prondstico,

enfrentando los desafios de manejar dos neoplasias primarias metacronicas en un mismo

paciente.

Linea de tiempo

Marzo2024:
inmunchistoguimica
descarta origen prostatico

Marzo 2023: diagnostico
de cancer de prostata

e, A e, -

4 ! 4 ™

. . Marzo2024: ze realiza
Abril 2023: Metastasis en .
7ma costilla diagnosticada biopsia donde se confirma

mediatnte gammagrafia carcinama
: £ neurcendocring de

osgd celulas grandes
N, A N, "
. ™ . ™y
Abril 2023: inicio de Febrero 2024 inflamacion
bloqueo hormonal y de ganglios a nivel cervical
radioterapia izquierdo
. A . A

Figura 1. Linea de tiempo de la evolucion del paciente. Elaborado por el autor.



Figura 2. TAC de cuello donde se observa conglomerado ganglionar en region cervical izquierda

Fuente: historia clinica del paciente

Figura 3. TAC abdomino-pélvica: ganglios retroperitoneales aumentados de tamafio

Fuente: historia clinica del paciente

Figura 4. TAC de térax donde se observa aumento de actividad metastasica mediastinal

Fuente: historia clinica del paciente

15
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Figura 5. TAC abdomino-pélvica donde se observa ganglios retroperitoneales aumentados de tamafio

Fuente: historia clinica del paciente

Figura 6. se observa conglomerado ganglionar a nivel I y IV cervical izquierdo

Fuente: historia clinica del paciente
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Figura 7. Imagen de microscopia dptica (aumento 40x) donde se evidencia una neoplasia neuroendocrina
de células grandes

Fuente: historia clinica del paciente

Figura 8. Inmunohistoquimica con anticuerpo NKX3 con reaccion negativa

Fuente: historia clinica del paciente



Figura 9. Inmunohistoquimica con anticuerpo tiroglobulina con reaccion negativa

Fuente: historia clinica del paciente
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DISCUSION

El presente caso clinico describe la coexistencia de un adenocarcinoma de prostata con
metastasis Oseas y ganglionares, junto con un carcinoma neuroendocrino de células
grandes primarias metacronicas, ambos con caracteristicas y tratamientos Unicos. Este
escenario plantea retos significativos en el abordaje diagnostico y terapéutico debido a la
necesidad de un enfoque multidisciplinario. En Osaka-Japon Satomi et al (13),
investigaron, retrospectivamente durante el periodo 2000- 2015, a 418.791 pacientes con
cancer, de los cuales 10.368 (2,8%) desarrollaron un segundo céncer primario dentro de
los 10 afios posteriores al primer diagnostico. Demostrando que la coexistencia de dos
tipos de céncer primarios es rara, y su manejo continta siendo un desafio clinico

considerable.

La aparicion de adenomegalias cervicales en este paciente subrayo la necesidad de
diferenciar entre una posible metéstasis del adenocarcinoma de prostata y un nuevo tumor
primario. Estudios como el de Bakst et al (14), han demostrado que la
inmunohistoquimica es esencial para identificar el origen celular en casos de canceres
multiples, y en este caso fue determinante para descartar la prostata como el origen del
carcinoma neuroendocrino. La toma de biopsia e inmunohistoquimica fue clave en el
diagndstico del carcinoma neuroendocrino de células grandes, lo cual coincide con otros
reportes de casos donde la precision diagnostica mejora significativamente con estos

analisis histopatoldgicos avanzados.

La terapia de bloqueo hormonal con triptorelina y bicalutamida mostré efectividad en la
reduccion de PSA y control inicial del adenocarcinoma prostatico en este paciente.
Trabajos de Borque et al (15), documentan que el bloqueo hormonal combinado con
radioterapia es altamente efectivo en casos de cancer de prostata con metastasis, similar
a los resultados obtenidos en el presente caso, donde el tratamiento contribuy6 a la

remision y control del adenocarcinoma prostatico.

La respuesta inicial positiva al tratamiento con carboplatino y etopdsido se alinea con
estudios de Bernicker et al (16), quienes han observado que este esquema de
quimioterapia es el tratamiento estandar para tumores neuroendocrinos, proporcionando
una reduccion efectiva en el tamafio tumoral. La reduccion de los ganglios cervicales y
mediastinales en este caso, confirmada por imagenes, esta alineada con la respuesta

observada en la literatura.
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La progresion del carcinoma neuroendocrino evidenciada mediante TAC llevo a la
decision de implementar una segunda linea de quimioterapia con el esquema FOLFIRI,
una eleccion respaldada por estudios recientes como el de Park et al (17), describen que
el FOLFIRI ha demostrado efectividad en pacientes con tumores neuroendocrinos
refractarios a la quimioterapia de primera linea. Este cambio esquema quimioterapico,
ilustra la importancia de adaptar las estrategias terapéuticas ante la progresion de este

complejo céncer.

La tolerancia es otro aspecto importante a discutir. La literatura, como en los estudios de
Gao et al. (18), sefiala que los pacientes con doble primario pueden experimentar efectos
secundarios acumulativos debido a los tratamientos intensivos necesarios para ambos
tipos de canceres. En este caso, el paciente mostrd6 una buena tolerancia tanto a la
hormonoterapia como a quimioterapia, lo que permitidé completar los 8 ciclos de

quimioterapia sin interrupciones significativas, optimizando el control de la enfermedad.

El diagnostico diferencial y el manejo de los canceres metacronicos es un aspecto
discutido en numerosos estudios. Korpela et al (19), enfatizan la importancia del enfoque
multidisciplinario para el tratamiento de pacientes con canceres doble primarios, debido
a los diferentes patrones de diseminacion y la heterogeneidad de respuesta a tratamientos.
Este caso subraya la relevancia de la colaboracion entre especialidades para el abordaje

de neoplasias de comportamiento diverso.

El prondstico para pacientes con neoplasias primarias dobles es variable, depende tanto
de la naturaleza y grado de cada tumor como de la respuesta individual al tratamiento en
cada caso. En esta situacion especifica, el seguimiento continuo y el monitoreo de
marcadores tumorales como el PSA, junto con estudios de imagen de control, son
esenciales para detectar progresiones o recurrencias tempranas. Segin estudios como el
de Johnson et al, los pacientes con multiples canceres primarios presentan un mayor
riesgo de complicaciones asociadas y requieren tratamientos mas agresivos, lo cual
subraya la importancia de un abordaje individualizado y adaptado a la evolucion de la
enfermedad de cada paciente. En este caso, el enfoque dindmico permitid ajustar el
tratamiento a las caracteristicas cambiantes de los tumores, mejorando asi las

oportunidades de control a corto plazo y el manejo integral de la enfermedad.

En resumen, el manejo de este paciente con canceres primarios metacronicos destaca la

importancia de un enfoque multidisciplinario y la adaptacion de las intervenciones
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terapéuticas a medida que progresa la enfermedad. Las decisiones terapéuticas, como el
cambio a esquema FOLFIRI y la reanudacion del bloqueo hormonal, fueron
fundamentadas en la literatura actual, lo que respalda la efectividad de estos regimenes
en casos similares. Este caso contribuye a la comprension del tratamiento y manejo
internacional de canceres primarios dobles, enfatizando la necesidad de un seguimiento
exhaustivo y la flexibilidad en las estrategias de tratamiento para mejorar el pronostico y

la calidad de vida del paciente.
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PERSPECTIVA DEL PACIENTE

Enfrentar el diagnostico de dos tipos diferentes de cancer fue realmente impactante y
dificil. Al principio, me sentia confundido y no sabia como iba a manejar todo. Sin
embargo, el equipo médico me apoyd mucho desde el inicio, explicindome cada paso del
tratamiento y asegurandose que entendiera lo que estaba pasando. Saber que contaba con
un equipo de especialistas que trabajaban juntos para crear el mejor plan de tratamiento
para mi fue reconfortante, también porque recibi apoyo psicoldgico y eso ayudo mucho a
entender y aceptar mi situacion. El tratamiento en si fue duro, tanto fisica como
emocionalmente, pero la atencion personalizada que recibi hizo una gran diferencia. A
pesar delos dias dificiles, el enfoque integral y el apoyo continuo me ayudarona mantener

una actitud positiva y enfocarme en mi recuperacion.
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CONCLUSIONES

Este caso ilustra la complejidad de los canceres dobles primarios metacronicos, con la
coexistencia de un adenocarcinoma de prostata y un carcinoma neuroendocrino de células
grandes. Las caracteristicas clinicas de cada tumor se diferenciaron significativamente: el
adenocarcinoma de prostata presentaba metastasis Oseas, mientras que el carcinoma
neuroendocrino, altamente agresivo, se evidenciaba con metéstasis ganglionares
cervicales y mediastinales. Las herramientas diagnosticas avanzadas, como la
inmunohistoquimica y la biopsia de los conglomerados ganglionares, fueron esenciales
para establecer la naturaleza independiente de ambos tumores, descartando una posible
metastasis del adenocarcinoma prostatico. Este abordaje destaca la importancia de una
evaluacion clinica y diagnostica rigurosa para distinguir entre metastasis y nuevos

canceres primarios.

La combinacion de bloqueo hormonal, radioterapia y quimioterapia reflejé una estrategia
multifacética y adaptativa para controlar la evolucion de ambos canceres. Inicialmente,
el tratamiento hormonal y la radioterapia lograron un buen control del adenocarcinoma
prostatico, reduciendo el PSA y estabilizando las metastasis Oseas. Para el carcinoma
neuroendocrino, el régimen de carboplatino y etoposido ofrecid una respuesta inicial
positiva, evidenciada en la reduccion de ganglios metastasicos. Sin embargo, la
progresion de la enfermedad neuroendocrina en etapas posteriores requirid un cambio a
una segunda linea de quimioterapia con FOLFIRI. Este caso enfatiza la necesidad de
ajustes en las estrategias terapéuticas ante la resistencia tumoral y la progresion de los
canceres, subrayando la efectividad y adaptabilidad de los tratamientos en funcion de la

respuesta del paciente.

La literatura respalda que la coexistencia de canceres primarios metacronicos es rara, y
su manejo requiere un enfoque multidisciplinario que incluya oncologia, radiologia y
patologia. La inmunohistoquimica se destacacomo un pilar diagndstico para diferenciar
entre una metastasis y un segundo tumor primario, como se realizd en este caso. Las
decisiones de tratamiento, como la inclusion de FOLFIRI en la segunda linea para el
carcinoma neuroendocrino, se fundamentan en estudios recientes que respaldan su
efectividad en pacientes con tumores neuroendocrinos resistentes. Ademas, la necesidad
de ajustar el bloqueo hormonal para el cancer de prostata tras el incremento del PSA

resalta la importancia de monitoreos constantes y tratamientos individualizados en el
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manejo de canceres multiples. Este caso contribuye a la comprension y manejo de
neoplasias primarias dobles, subrayando la necesidad de flexibilidad en las estrategias

terapéuticas para optimizar la prevision del paciente.



25

BIBLIOGRAFIA

1) Glicksman AS, Fulton JP. Metachronouscancer. R IMed J (2013).2013;96(4):41-4.[consultado
5 enero 2025]. Disponible en: https://pubmed.ncbinlm.nih.gov/23641452.

2) Ruan X, HuangD, Zhan Y, Huang J, HuangJ, Ng AT, et al. Risk of second primary cancers
after a diagnosis of first primary cancer: A pan-cancer analysis and Mendelian randomization
study. Elife. 2023;12:e86379. [consultado 5 enero 2025]. Disponible en:
https://doi.org/10.7554/eLife.86379.

3) Gray Torres SV. Tumor neuroendocrino de origen primario desconocido. Rev.méd.sinerg.
[Internet]. 1 de marzo de 2023 [citado 8 de julio de 2024];8(3):988. Disponible en:
https://www.revistamedicasinergia.com/index.php/rms/article/view/988

4) National Comprehensive Cancer Network. NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology
(NCCN Guidelines®) Neuroendocrine Tumors. Version 2.2022 [Internet]. [consultado 8 julio
2024]. Disponible en:
https://www.ncen.org/professionals/physician_gls/default.aspx#neuroendocrine

5) National Comprehensive Cancer Network. Pautas de practica clinica en oncologia de la NCCN
(NCCN Guidelines®) Cancer de prostata en etapa temprana. Version 2.2022 [Internet].
[consultado 8 julio 2024]. Disponible en:
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/default.aspx#prostate

6) Tanjak P, Suktitipat B, Vorasan N, et al. Riesgos y asociaciones con el cancer de cdnceres

primarios multiples metacrénicos y sincronicos: un estudio retrospectivo de 25 afios [Internet].
BMC Cancer. 2021;21:1045. [consultado 8 julio 2024]. Disponible en:
https://doi.org/10.1186/s12885-021-08766-9

7) Odani$§, TabuchiT, Nakata K, et al. Incidencia y riesgo relativo de segundos cadnceres primarios

metacronicos en 16 localizaciones de cancer, Osaka, Japon, 2000-2015: analisis basado en la
poblacion [Internet]. Cancer Med. 2022;11:507-519. [consultado 8 julio 2024]. Disponible en:
https://doi.org/10.1002/cam4.4457

8) Boué-Raflé A, Briens A, Supiot S, Blanchard P, Baty M, Lafond C, et al. La radiothérapie du
cancer de la prostate augmente-t-elle le risque de seconds cancers? [Does radiation therapy for

prostate cancer increase the risk of second cancers?]. Cancer Radiother. 2024;28(3):293-307.
[consultado 5 enero 2025]. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.canrad.2023.07.018.

9) Bergengren O, et al. Actualizacion de 2022 sobre la epidemiologia y los factores de riesgo del
cancerde prostata: una revision sistematica [Internet]. Eur Urol. 2023. [consultado 8 julio 2024].
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.eururo.2023.04.021

10) Amold R, Rinke A. Neuroendocrine Tumors: Review of Latest Guidelines and Current Medical
Therapy [Internet]. Exp Clin Endocrinol. 2019;127(2-3):83-89. [consultado 8 julio 2024].
Disponible en: https://doi.org/10.1055/a-0867-2297.

11) Rasmussen LA, Jensen H, Virgilsen LF, Falborg AZ, Meller H, Vedsted P. Tiempo transcurrido
desde la aparicion del cAncerprimario hasta la recurrencia o el segundo cancer primario: factores

de riesgo e impacto en la practica general [Internet]. Eur J Cancer Care (Engl). 2019 Sep;28(5).
[consultado 8 julio 2024]. Disponible en: https://pubmed.ncbinlm.nih.gov/31231898/

12) Garrow GC, Greco FA, Hainsworth JD. Poorly differentiated neuroendocrine carcinoma of
unknown primary tumor site. Semin Oncol. 1993;20(3):287-91. [consultado 5 enero 2025].
Disponible en: https://pubmed.ncbinlm.nih.gov/8503025.

13) Odani S, Tabuchi T, Nakata K, et al. Incidencia y riesgo relativo de segundos canceres primarios

metacronicos en 16 localizaciones de cancer, Osaka, Japon, 2000-2015: analisis basado en la
poblacion [Internet]. Cancer Med. 2022;11:507-519. [consultado 8 julio 2024]. Disponible en:
https://doi.org/10.1002/cam4.4457

14) Compérat E. Nuevos marcadores en cancer de prostata: inmunohistoquimica. Arch Esp Urol.
2019 Mar;72(2):126-134. Disponible en : https://doi.org/10.1016 /j.arc2019.arc2019.02.015 .
PMID: 30855013.



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23641452
https://www.revistamedicasinergia.com/index.php/rms/article/view/988
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/default.aspx#neuroendocrine
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/default.aspx#prostate
https://doi.org/10.1186/s12885-021-08766-9
https://doi.org/10.1002/cam4.4457
https://doi.org/10.1016/j.eururo.2023.04.021
https://doi.org/10.1055/a-0867-2297
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31231898/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/8503025
https://doi.org/10.1002/cam4.4457

26

15) Borque-Fernando A, Zapatero A, Manneh R, et al. Recomendaciones de tratamiento en el cancer
de prostata hormonosensible metastasico: seleccion de pacientes [Internet]. Actas Urol Esp. 2024
1 de abril. [consultado 8 de julio de 2024]. Disponible en:
https://doi.org/10.1016/j.acur0.2024.03.002 .

16) Bemicker E, Macedo LT, Spigel DR. Eficacia del carboplatino y el etopdsido en el carcinoma
neuroendocrino de alto grado: evidencia actualy aplicaciones clinicas [Internet]. Lung Cancer.
2020;140:47-55. [consultado 8 julio 2024]. Disponible en:
https://doi.org/10.1016/j.lungcan.2019.12.014

17) Park H, Klempner SJ, Chao J, et al. FOLFIRI o irinotecan como tratamiento de segunda linea
para pacientes con carcinoma neuroendocrino: una revision y metaanalisis de una opcion
emergente [Internet]. Front Oncol. 13 de agosto de 2024;14:1419338. [consultado 8 julio 2024].
Disponible en: https://doi.org/10.3389/fonc.2024.1419338

18) Asencio-Duran M, Fernandez-Gutiérrez E, Larrafiaga-Cores M, Klein-Burgos C, Dabad-Moreno
JV, Capote-Diez M. Efectos secundarios oculares de las terapias oncoldgicas: Revision. Arch
Soc Esp Oftalmol (Ed. Inglesa). Marzo de 2024;99(3):109-132. Disponible en :
https://doi.org/10.1016/j.oftale .2023. Identificador de grupo: 379491

19) Korpela J, Maenpdd H, Maenpdd A. Desafios en el tratamiento de canceres primarios dobles:

perspectivas clinicas y terapéuticas [Internet]. J Cancer Ther. 2021;12(1):74-85. [consultado 8
julio 2024]. Disponible en;: https://doi.org/10.4236/jct.2021.121007



https://doi.org/10.1016/j.acuro.2024.03.002
https://doi.org/10.1016/j.lungcan.2019.12.014
https://doi.org/10.3389/fonc.2024.1419338
https://doi.org/10.4236/jct.2021.121007

27

AUTORIZACION DE PUBLICACION EN EL
REPOSITORIO INSTITUCIONAL

Mateo Sebastian Ulloa Delgado de la cédula de ciudadania N° 0105782155. En calidad
de autor/a y titular de los derechos patrimoniales del Proyecto de Titulacion “Tumor
neuroendocrino y cancer de prostata metacronico. reporte de caso” de conformidad a lo
establecido en el articulo 114 Coddigo Organico de la Economia Social de los
Conocimientos, Creatividad e Innovacion, reconozco a favor de la Universidad Catoélica
de Cuenca una licencia gratuita, intransferible y no exclusiva para el uso no comercial de
la obra, con fines estrictamente académicos y no comerciales. Autorizo ademas a la
Universidad Catolica de Cuenca, para que realice la publicacion de éste trabajo de
titulacion en el Repositorio Institucional de conformidad a lo dispuesto en el articulo 144
de la Ley Organica de Educacion Superior.

Cuenca, 11 de mayo de 2026

ectrénicamente por:
MATEO SEBASTIAN
x ULLOA DELGADO

Mateo Sebastian Ulloa Delgado
C.1. 0105782155



