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PLAN DE INVESTIGACION

1. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

Introduccion: La Vejiga Hiperactiva (VHA) es una enfermedad de alta
prevalencia en mujeres, pudiendo llegar hasta un 50%. Afecta gravemente
la calidad de vida del paciente. EI manejo farmacoldgico es dificil debido a
la poca respuesta terapéutica a monoterapia con anticolinérgicos, por lo que
el tratamiento combinado de Mirabegron més Solifenacina seria una
alternativa al tratamiento convencional, con mayor o similar efectividad,
mejor tolerabilidad y evitaria a la paciente tener que someterse a

procedimientos mas invasivos como tratamiento de tercera linea.

Objetivo: Determinar si el tratamiento con Mirabegron 25mg mas
Solifenacina 5mg tiene mayor efectividad y tolerabilidad comparada a
Solifenacina 10mg en pacientes con vejiga hiperactiva con inadecuada
respuesta terapéutica de 4 semanas con Solifenacina 5mg del Hospital

Victor Lazarte Echegaray.

Material y método: Se llevara a cabo un estudio de tipo analitico,
observacional, prospectivo de cohortes. Con muestreo aleatorio simple. La
poblacidon de estudio estara constituida por pacientes mujeres con
diagnodstico de Vejiga Hiperactiva atendidas por Consultorio Externo del
Servicio de Urologia del Hospital Victor Lazarte Echegaray en los periodos

enero — noviembre 2023 que cumplan con los criterios de seleccion

Palabras clave: Vejiga Hiperactiva, Hiperactividad del Detrusor,

Mirabegron, Solifenacina.

. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La vejiga hiperactiva es una enfermedad de alta prevalencia en pacientes
mujeres a nivel global y en nuestro medio (12%). Llega a afectar
gravemente la calidad de vida del paciente, causando altos grados de
ansiedad, estrés psicoldgico, disfuncion sexual, etc. Es una patologia que
requiere tratamiento prolongado y suele tener altas recurrencia o

persistencia de sintomatologia a pesar del tratamiento.



La primera linea de tratamiento farmacolégico se hace con
antimuscarinicos los cuales han demostrado baja tolerabilidad debido a sus
efectos anticolinérgicos, haciendo que el paciente pueda llegar a abandonar
el tratamiento. La reciente aparicion del Mirabegron, un Agonista
adrenérgico B-3, ha demostrado tener mejor tolerabilidad al no actuar en

receptores muscarinicos, ademas de mayor efectividad y mejoria clinica

La combinacion de Solifenacina y mirabegron requieren mayor estudio en
la préactica clinica como posible alternativa a monoterapia de anti-
muscarinicos con poca respuesta terapéutica. Se evitaria asi el aumento
de dosis de antimuscarinicos o progresion a tratamientos mas invasivos
como la inyeccion de toxina botulinica intravesical, estimulacion del nervio

tibial posterior o neuro modulacion sacra.

Este tratamiento combinado ha demostrado segun estudios, una mayor
efectividad en la sintomatologia, menores o similares efectos adversos que

se evitan no aumentando la dosis de algun anticolinérgico.

En el Hospital Victor Lazarte Echegaray solo tiene a su disposicion la
Oxibutinina para tratamiento de VHA, el cual es un anti-muscarinico
efectivo, pero con baja tolerabilidad debido a sus RAMs. Debido a esto, el
meédico Urdlogo suele optar por otras alternativas farmacoldgicas ya sea
como monoterapia 0 tratamiento combinado de antimuscarinicos y
Agonistas B-3 donde el paciente debe obtener su medicamento fuera del

hospital, al no estar disponibles en este.

Es necesario este estudio para demostrar la efectividad y tolerabilidad del
Mirabegron mas Solifenacina en casos de escasa respuesta terapéutica a
la monoterapia con Solifenacina. De esta manera podria introducirse estos
medicamentos a este nosocomio y brindar mejores alternativas para los

pacientes, mejorando asi su sintomatologia y calidad de vida.
PROBLEMA:

¢ El tratamiento de Mirabegron 25mg mas Solifenacina 5mg es mas efectivo
y mejor tolerado que la Solifenacina 10mg en pacientes con vejiga

hiperactiva?



3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Marcus J. et al, (Reino Unido 2016); realiz6 un estudio randomizado doble
ciego en grupos paralelos multicéntrico (SYNERGY II), en pacientes con
VHA con inadecuada respuesta terapéutica tras 4 semanas con
solifenacina 5mg, estos pacientes recibieron por 12 semanas tratamiento
combinado (Solifenacina 5mg més Mirabegron 25mg con ascenso a 50mg)
o monoterapia con Solifenacina de 5mg o 10mg. Se evalu6 la eficacia
encontrandose un aumento de la media de episodios de Incontinencia
urinaria en 24hrs (-1.80 vs -1.53), reduccion de micciones en 24hrs del
tratamiento combinado comparado a Solifenacina 5mg con significancia
estadistica importante (P<0.05). En cuanto a la tolerabilidad hubo un menor
porcentaje de RAMs con el tratamiento combinado (35.9%) comparado a
Solifenacina 10mg (39.4%); Boca seca y constipacion fueron las RAMs mas
frecuentes. La incidencia de boca seca fue menor con el tratamiento
combinado (5.9%) versus Solifenacina 10mg (9.5%) (1)

Herschorn S. et al, (Reino Unido 2018); realiz6 un estudio fase Il
multinacional, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, con placebo y control
activo (SYNERGY) en 3527 pacientes. Donde evalu6 la respuesta de
Solifenacina de 5mg en combinaciébn con Mirabegréon 25-50mg para
demostrar si existe una eficacia superior a monoterapias. Encontré que el
tratamiento combinado de Solifenacina 5mg y Mirabegron 25mg — 50mg
mejoro la eficacia, comparado a monoterapia. Encontré6 menores episodios
de 1U/24hrs (p=0.052) y micciones/24hrs (p<0.05). Encontré una incidencia
de efectos adversos del 40% en el grupo de Mirabegron 25mg mas

Solifenacina 5mg, los mas frecuentes fueron la boca seca y estrefiimiento.
2)

Gratzke C. et al, (Reino Unido 2018); condujo una extension del estudio
SYNERGY Il en 1794 pacientes con VHA “humeda”, encontrando que el
tratamiento combinado de Mirabegron mas Solifenacina permanecia
superior a la monoterapia con Solifenacina tras 12 meses de tratamiento,
disminuyendo los episodios de incontinencia urinaria (-0.4 a -0.1) y nimero
de micciones en 24 horas (-0.7 a -0.1) (p<0.05). En cuanto a la tolerabilidad

la descontinuacion por efectos adversos fue similar en todos los grupos.



Frecuencia de RAMs fue similar en grupo de tratamiento combinado (49%)
vs monoterapia (41%). El grupo de tratamiento combinado presenté con
mayor frecuencia episodios de boca seca (6.1% vs 5.9%), constipacion e
ITU que la monoterapia. Las taquiarritmias fue el evento adverso mas
frecuente en el tratamiento combinado (3.0%) comparado a la monoterapia
(1.0%). (3)

Mueller E. et al, (Reino Unido 2019); Realiz6 un ensayo Fase Ill de 12
meses en pacientes con Vejiga hiperactiva donde estudio la seguridad y
eficacia del tratamiento combinado de Mirabegron mas Solifenacina
comparado a monoterapia. El tratamiento combinado tuvo mejora en los
episodios de incontinencia en menores de 75 afios (2.98 VS 3.06), el
namero de micciones en 24 horas fue menor para pacientes mayores a 75

afios que recibieron tratamiento combinado. (10.18 VS 10.92) (4)

. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

» Este estudio es factible al poder encontrarse pacientes con diagndstico
de Vejiga Hiperactiva en area de CC.EE de Urologia del Hospital Victor

Lazarte Echegaray.

» Es de interés ya que la Vejiga Hiperactiva es una patologia dificil de
tratar con altas recurrencias, que afecta gravemente la calidad de vida

del paciente.

* Es innovador ya que el Mirabegron es un medicamento de reciente
aparicion con diferente mecanismo de accién, brindaria un mejor
beneficio clinico al paciente y menores reacciones adversas

medicamentosas.

» Es ético ya que no se manipulara las variables, la administracién de los

farmacos seran segun criterio y experiencia del especialista.

» Es de relevancia ya que Mirabegron méas Solifenacina ofreceria mayor
efectividad clinica, mejor tolerabilidad, adherencia y sobre todo una

mejor calidad de vida en el paciente, evitando posteriores tratamientos



mas invasivos. Posibilidad de ingresar el medicamento al repertorio de

farmacia del Hospital Victor Lazarte Echegaray.

5. OBJETIVOS
Objetivo General:

Determinar si el tratamiento con Mirabegron 25mg méas Solifenacina 5mg
tiene mayor efectividad y tolerabilidad comparada a Solifenacina 10mg en
pacientes con vejiga hiperactiva en el Hospital Victor Lazarte Echegaray

enero 2023- noviembre 2023.

Objetivos especificos:

- Determinar la efectividad del tratamiento con Mirabegron 25mg mas
Solifenacina 5mg.

- Determinar la efectividad del tratamiento con Solifenacina 10mg.

- Determinar la tolerabilidad del tratamiento con Mirabegron 25mg mas
Solifenacina 5mg.

- Determinar la tolerabilidad del tratamiento con Solifenacina 10mg

- Determinar el promedio de edad de pacientes que presentan mayor y
menor tolerabilidad a los tratamientos indicados.

6. MARCO TEORICO
La vejiga hiperactiva (VHA) es un sindrome definido por la Sociedad
Internacional de Continencia (ICS) en la que incluye urgencia urinaria,
frecuencia urinaria aumentada, nocturia, presencia o no de incontinencia
urinaria de urgencia (IUU), en ausencia de infeccion del tracto urinario (ITU).
La Vejiga Hiperactiva también puede definirse como VHA “humeda” en

presencia de IUU o VHA “Seca” en ausencia de 1UU. (5)

Tiene una alta prevalencia afectando hasta un 12% de la poblacién adulta,
teniendo un impacto importante en la calidad de vida de los pacientes. Se
cree que las pacientes no reportan con exactitud los sintomas a su médico,
pudiéndose elevar esta prevalencia hasta un 50% de mujeres. Mujeres con

VHA presentan un mayor grado de ansiedad y estrés psicologico



comparado a pacientes con Incontinencia urinaria de esfuerzo. Puede llegar
a causar disfuncion sexual como; desordenes en la lubricacion vaginal,

disminucién del deseo, orgasmo y dispareunia. (6)

El musculo Detrusor contiene receptores muscarinicos tipo M2 y M3 que
estara mediado por el sistema parasimpatico. Los receptores M3 son los
méas importantes para la contractilidad. Estos receptores permiten el
vaciado vesical y la miccion. La vejiga también tiene receptores
betaadrenérgicos (Subtipos: B1, B2, B3), en donde predomina el receptor
adrenérgico B3. Estos tienen como efecto relajar el musculo liso del
Detrusor, aun se desconoce la importancia para la funcion vesical humana,

pero son objetivos terapéuticos Utiles en la vejiga hiperactiva. (7,8)

En cuanto a la fisiopatologia de la VHA, se trata por una hiperactividad del
musculo detrusor que lleva a la sintomatologia de la VHA. Existen dos
principales teorias que causarian esta patologia: La primera es que las
células uroteliales responderian a estimulos mecanicos o quimicos que
llevan a accién excitatoria o inhibitoria en nervios aferentes. La segunda es
la teoria miogénica, que describe una denervacion parcial del musculo
Detrusor. (9)

El diagnostico de VHA se hace a partir de una adecuada historia clinica,
examen clinico y andlisis de orina para descartar una ITU. Debe de
valorarse el grado de severidad segun la gravedad de los sintomas urinarios
y/o la influencia en la calidad de vida del paciente. Debe descartarse otras
enfermedades neuroldgicas (Ej.: Esclerosis multiple, Lesion medular,
Parkinson, Enfermedad Cerebro-Vasculares), descartar endocrinopatias
(Diabetes mellitus, diabetes insipida), cirugias pélvicas anteriores,
malignidad o radiacién recibida. Al examen fisico debe valorarse la
musculatura de piso pélvico, descartar masas periuretrales, pélvicas o
distopias e Incontinencia urinaria de esfuerzo (IUE) asociada. Realizar una
adecuada valoracion neurolégica como sensibilidad perineal, reflejo

bulbocavernoso y tonicidad del esfinter anal. (10)

Debe descartarse disfuncién de vaciado vesical, midiendo el residuo post-

miccional mediante una ecografia o cateterizacion. Ademas, todos los
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pacientes deberian llevar y completar un diario miccional donde se evalua
los fluidos que ingiere, la cantidad de micciones, episodios de incontinencia

urinaria, urgencia y nicturia durante 24 horas. (11)

El tratamiento médico consiste en el uso de farmacos que inhiban la
contraccion o relajen el musculo Detrusor, teniendo en cuenta los
receptores presentes en este. El tratamiento de primera linea consiste en
el uso de anti-muscarinicos (Oxibutinina, Solifenacina, Tolterodina), estos
bloquearan a los receptores M2 y M3 del detrusor, evitando asi su
contraccion. La Solifenacina tiene un efecto mas selectivo sobre los
receptores muscarinicos M2 y M3 que son los que predominan en el
Detrusor, pero los receptores M2 también estan presentes en otros tejidos
como el intestino. Recientemente desde el afio 2013 se ha agregado a los
agonistas de los receptores B3-adrenérgicos (Mirabegron) como
alternativa, el cual actia sobre receptores B3 produciendo relajacién del
detrusor. (12)

Tanto los antimuscarinicos y agonistas B3 tienen similar eficacia, pero el
Mirabegron tiene mejor tolerabilidad que los anti-muscarinicos. Los anti-
muscarinicos se asocian a sintomas anticolinérgicos como: boca seca,
constipacion, vision borrosa. Pacientes en los que se deba aumentar dosis
de anti-muscarinicos, exacerba los efectos adversos anticolinérgicos, hasta
incluso llegar al abandono del tratamiento. En cuanto a los B3 adrenérgicos
al imitar una actividad simpatica, puede presentar aumento de la presion

arterial, infecciones del tracto urinario, cefalea o retencion urinaria. (13,14)

Nuevos estudios con Inhibidores de la 5 — fosfodiesterasa (PDES51s)
(Tadalafilo, Sildenafilo) usados para la disfuncién eréctil han demostrado
tener efecto en la relajacion del musculo detrusor. La inyeccion intravesical
de Onabotulinumtoxin A (“Botox”) inhibe la liberacién de la acetilcolina,

llevando a una pardalisis del Detrusor. (15)

En casos refractarios que no haya respuesta al tratamiento médico anterior
deben someterse a procedimientos mas invasivos como: Estimulacién del
nervio tibial posterior mediante el uso de impulsos eléctricos por una aguja

0 electrodos. La neuromodulacion sacra, consiste en implantar a nivel del
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sacro un dispositivo de neuromodulacion mediante cirugia, los
inconvenientes que trae es que estos deben reemplazarse tras acabarse la
bateria en un promedio de 62.5 meses, ademas de otros efectos adversos
que lleven al retiro del dispositivo, sometiéndose a otra intervencién

quirargica.

La denervacion vesical selectiva consiste en ablaciones de radiofrecuencia
por cistoscopia a nivel del sub-trigono que contiene nervios sensitivos
aferentes, entre las complicaciones se encuentran a obstrucciones
ureterales que lleven a uropatia obstructiva, hidronefrosis, pielonefritis,
ITUs, etc. (16)

Desde que se dieron a conocer los Beta 3 agonistas como una alternativa
eficaz para la VHA, se ha investigado su uso como tratamiento combinado
con anti-muscarinicos para tratar el complejo fisiopatolégico de la VHA.
Mirabegron asociado a anti-muscarinicos se ha mostrado superior en
diferentes estudios recientes, mejorando su eficacia en cuanto a la
frecuencia urinaria e incontinencia, comparada a otras monoterapias. La
incidencia de boca seca, constipacion e ITUs se ha reportado con una ligera
mayor frecuencia en el tratamiento combinado, pero no mayor del 10%.
Este tratamiento combinado seria en beneficio del paciente ya que seria
una alternativa adicional previa a los procedimientos invasivos. Es por lo
cual se realiza este estudio, ademas de ampliar informacién en nuestro
medio sobre los beneficios del tratamiento combinado de Mirabegron mas
Solifenacina en pacientes con poca respuesta terapéutica a la monoterapia
con anti-muscarinicos, evitando también su aumento de dosis y

disminuyendo los eventos adversos relacionados. (17,18)

HIPOTESIS
Hipotesis nula

El Mirabegron 25mg mas Solifenacina 5mg no tiene mayor efectividad y
tolerabilidad que la solifenacina de 10mg en el tratamiento de pacientes con

vejiga hiperactiva.
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Hipodtesis Alterna

El Mirabegron 25mg méas Solifenacina 5mg tiene mayor efectividad y
tolerabilidad que la solifenacina de 10mg en el tratamiento de pacientes con
vejiga hiperactiva.

8. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Disefo de estudio: Analitico, Observacional, Cohorte Prospectivo

—

b. Poblacién, Muestra, Muestreo:

Poblacién Diana: Pacientes mujeres con diagnéstico de Vejiga hiperactiva
Poblacion de Estudio: Pacientes mujeres con diagnéstico de Vejiga
Hiperactiva atendidas por Consultorio Externo del Servicio de Urologia del
Hospital Victor Lazarte Echegaray en los periodos enero 2023- noviembre

2023 que cumplan con los criterios de seleccion



Criterios de Seleccioén:
Criterios de Inclusién:

o Pacientes mujeres mayores de 18 afios con sintomas de VHA

o Pacientes con VHA gque hayan recibido tratamiento con Solifenacina
5mg por mas de 4 semanas y persistan con sintomatologia

Criterios de Exclusion:

- Pacientes que presenten distopias del piso pélvico

- Pacientes con diagnéstico de Diabetes Mellitus tipo 1.

- Pacientes con trastornos neurologicos asociados. (Esclerosis mdultiple,
Lesion medular, Parkinson, Enfermedad Cerebrovasculares).

- Pacientes con diagnéstico de neoplasias malignas de érganos del piso
pélvico.

- Pacientes que hayan recibido radioterapia en zona pélvica.

MUESTRA:
Unidad de analisis:

Cada paciente con diagndstico de Vejiga Hiperactiva atendidos en el

Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo enero 2023- noviembre 2023.
Unidad de muestreo:

Cada paciente con diagnostico de Vejiga Hiperactiva atendidos en el
Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo enero 2023- noviembre 2023.y

gue cumplan con los criterios de seleccion.

Tamafo de muestra:
Se utilizé la formula para comparar dos grupos independientes:

2
(Zl_a/z /(1+d>)ﬁ<1—ﬁ) + Z1_pdPL (1-P) + P, (1 —P2)>

d(P— P;)?

nl = ‘n2=d N1 (19

Donde: Calculo: Se uso el programa EPIDAT 4.2.
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Datos:

=  Za-az) = 1,96 coeficiente de confiabilidad al 95% de confianza

= Zi1p=1,2816 coeficiente asociado a la potencia de prueba del 90%

= P1=13,8% (Porcentaje de mala efectividad y tolerabilidad en pacientes
sometidos con el tratamiento con Mirabegron 25mg + Solifenacina 5mg)

= P2=27,1% (Porcentaje de mala efectividad y tolerabilidad en pacientes
sometidos con el tratamiento con Solifenacina 10 mg)

=  ®=1 (Razbn entre ambos tratamientos) (1)
Datos:

Proporcién esperada en:

Poblacion 1: 13. 800%

Poblacion 2: 27.100 %

Razdn entre tamafios muestrales: 1.00

Nivel de confianza: 95.00%

Resultados:
Potencia (%) Tamafo de la muestra *
Poblacién 1 Poblacién 2 Total
80.0 144 144 288

Se necesitard 144 pacientes con Mirabegron 25mg + Solifenacina 5mg y
144 pacientes con Solifenacina 10mg, en total 288 pacientes mujeres con
diagndstico de Vejiga Hiperactiva

MUESTREO: Aleatorio simple

c. Definicion operacional de variables:

Variable independiente: Tratamiento con Mirabegron 25mg mas

Solifenacina 5mg o tratamiento

15



con Solifenacina 10mg

Variable dependiente: Efectividad y tolerabilidad del tratamiento recibido.

Cuadro de operacionalizacion de variables:

Variab

le

Trata

mient

recibi
do

EFEC
TIVID
AD

Definicion
Conceptu
al

Definicidon
Operacion
al

Tipo

Escala
de

medicién

Indic

ador

indice

Si
Mirabegro | Tratamient Histor | RE cibi6
n 25mg o recibido o _ 1
) ) Cualitativ Nominal ia 1)
mas seqgun omina
_ _ -g _ a Clinic | NO
Solifenacin | Historia . Recibi6
abm Clinica
J (0)
Si
Tratamient e
Tratamient - Histor | Recibio
o recibido o _ 1
0 con ] Cualitativ _ ia (1)
] ~ | segun Nominal RN
Solifenacin | a Clinic | NO
2 10mg Historia 3 Recibi6
Clinica
)
] ~ | Numero
NOmero de o Diario
o Cuantitati _ | de
micciones _ Discreta | Micci o
Manifestac | va episodios
[24hrs . . onal
ion clinica en 24hrs
Episodios | reportada ]
o ~ | Numero
de en Diario o Diario
. . o Cuantitati . | de
incontinen | Miccional Discreta | Micci o
S va episodios
cia urinaria onal
en 24hrs
de
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Urgencia

[24hrs
Episodios .
| Namero
de o Diario
. Cuantitati . | de
Urgencia Discreta | Micci o
o va episodios
urinaria/24 onal
en 24hrs
h
Episodios | Namero
o Diario
de Cuantitati . | de
o Discreta | Micci o
Nicturia/24 va episodios
onal
hrs en 24hrs
Numero de | Namero
o Diario
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d. Procedimientos y Técnicas:

Ingresaran al estudio los pacientes con diagnéstico de Vejiga Hiperactiva
gue se atenderan en el Hospital Victor Lazarte Echegaray en el area de
Consulta Externa del Servicio de Urologia durante el periodo enero 2023 —

noviembre 2023 y que cumplan con los criterios de seleccion.

El médico a cargo de la consulta externa indicara el tratamiento a los
pacientes con diagnostico de VHA que hayan recibido Solifenacina 5mg por
4 semanas. Una vez iniciado el nuevo tratamiento con Mirabegron 25mg
mas Solifenacina 5mg o Solifenacina 10mg, se entregara al paciente una
hoja de Diario miccional (Anexo 1) donde anotaré los episodios miccionales
gue pueda presentar diariamente, hasta cumplir un mes, para valorar la
efectividad del medicamento. En el nuevo control tras un mes de
tratamiento se dejara constancia en la historia clinica sobre los eventos

adversos que haya podido presentar tras el tratamiento.

Finalmente se confeccionara la base de datos y se analizara los resultados
posteriormente con el paquete estadistico IBM SPSS v.27.0.
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e. Plan de anélisis de datos:
Estadistica descriptiva:

Los resultados se presentaran en tablas cruzadas, para las variables
cualitativas se usaran frecuencias absolutas y porcentuales, para las
variables cuantitativas continuas medias y desviaciones estandar o
alternativamente medianas y rango intercuartilico, previa verificacion de

supuesto de normalidad.
Estadistica Inferencial:

La base de datos se confeccionara usando el paquete estadistico IBM
SPSS v.27.0, el cual también servira para el andlisis de los datos. Se
aceptara la hipétesis alterna si el valor de p encontrado en las pruebas
estadisticas.

Estadistica analitica:

Se utilizaran pruebas t para comparar datos continuos distribuidos
normalmente y pruebas de Mann-Whitney para datos no distribuidos
normalmente; para las variables categéricas, se utilizara la prueba de Chi-
cuadrado de Pearson ambas con un nivel de significancia del 5% (p < 0,05.)

Estadigrafos:
T-Student y/o Mann-Whitney, X2 Cuadrado de Pearson.
Manejo de sesgos:

Los sesgos de seleccion seran minimizados al realizar un muestreo

aleatorio simple, proporcional para cada participante.

f. Aspectos éticos:

Este estudio no tendrd intervencion directa en la administracion de
medicamentos, drogas o0 intervenciones procedimentales en los
participantes, por lo cual no requerira de un consentimiento informado para

la participacion en nuestro estudio.
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Se salvaguardara la confidencialidad de la informacion obtenida de las
historias clinicas, estipulada en el Cddigo de Etica y Deontologia del
Colegio Médico del Peru en sus articulos 42 al 28, salvaguardando los

principios de la Declaracion de Helsinki. (20)

Se contara con la autorizacion del Comité de Etica e Investigacion del
Hospital Victor Lazarte Echegaray para la ejecucion del trabajo en dichas
instalaciones a la cual pertenece el autor y del Comité de ética de la
Universidad Privada Antenor Orrego, a la cual se afiliara el estudio.

9. CRONOGRAMA DE TRABAJO

FEBRE MARZO — OCTUBRE —
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10. PRESUPUESTO DETALLADO

Naturaleza | Descripcion Cantidad Precio Precio Total
del Gasto Unitario (Soles)
Bienes Papel Bond A4 | 1 millar 0.01 100.00
Lapiceros 05 2.00 10.00
Resaltador 02 5.00 10.00
Corrector 02 3.50 07.00
Memoria USB | 01 30.00 30.00
Archivador 10 3.00 30.00
Perforador 01 5.00 5.00
Grapas 01 paquete 5.00 5.00
Servicios
Internet 01 200.00 200.00
Transporte 40 5.00 200.00
Empastado 05 15.00 45.00
Copias 300 0.10 30.00
Asesoria por 1 300.00 300.00
estadistico
TOTAL 972.00

Financiamiento:

El presente trabajo de investigacion seré financiado desde su inicio hasta

su culminacion con recursos propios del autor
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12. ANEXOS

ANEXO 1.- DIARIO MICCIONAL: Se define como un registro que lleva el
paciente sobre su actividad miccional e ingesta de liquidos. (21)
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