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ll. PLAN DE INVESTIGACION

RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS:

Estudio observacional retrospectivo de pruebas diagndsticas La tomografia
computarizada y la resonancia magnética han permitido un gran desarrollo en el
diagnoéstico de enfermedades neoplasicas urologicas, sobre todo a nivel vesical, sin
embargo, no existe un estandar sobre uso de ambas técnicas de imagen para
estadiaje en pacientes con cancer localizado de vejiga. Decidimos evaluar ambas
técnicas de imagen para estadiaje de cancer localizado de vejiga en pacientes
atendidos en el hospital Victor Lazarte Echegaray. La muestra estara conformada por
180 pacientes con diagnostico de cancer localizado de vejiga mediante biopsia (90
con estudio de RM y 90 con estudio de TC). Luego se comparara resultado de biopsia
vesical con el informe radiografico de TC o RM. Se usara tabla de doble entrada para
calcular sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo
de TC y RM para estadiaje de cancer localizado de vejiga. Se utilizara el paquete
estadistico EPIDAT 4.2

1. INTRODUCCION:

Los tumores de vejiga son todo un reto diagndstico, tanto para el urélogo como el
médico radiélogo, ademas de ser el tipo de tumor mas comun de todo el tracto urinario.
Su diagndstico acarrea conocer su cuadro clinico florido y, sobre todo, el elemento de
ayuda al diagndstico en cuanto a imagenes se refiere. Pero sin lugar a dudas el cancer
de vejiga (CV) es, por mucho, uno de las neoplasias mas agresivas de todas, ya que
se comporta como un tumor con poder metastasico desde su ubicacién inicial de la
pared vesical (1).

El cancer de vejiga se reporta como el noveno tumor maligno mas frecuente del
mundo, solo superado por el cancer de pulmdn, estbmago, cérvix y mama, entre otros.
Entre los factores de riesgo para desarrollar cancer de vejiga se ha vinculado al
tabaquismo, exposicion a elementos toOxicos como aminas aromaticas o hidrocarburos
clorados, radiacion ionizante, exposicién a arsénico, tratamiento con pioglitazone o
ciclofosfamida, esquistosomiasis y uso crénico de catéteres intravesicales (2).

La clasificacion TNM del cancer de vejiga del 2009 es basicamente postquirdrgico e
incluye T (Tumor primario: que va desde carcinoma papilar hasta la invasion de la

pelvis renal o la pared abdominal), N (Nodo: va desde ganglios presacros hasta



metastasis ganglionar a vasos iliacos comunes) y M (Metastasis: va desde ausencia
hasta presencia de metastasis). El papiloma urotelial también se divide en 3 grados:
grado 1 o bien diferenciado, grado 2 (moderadamente diferenciado) y grado 3
(pobremente diferenciado), siendo este ultimo el mas temible de todos (3).

El cuadro clinico incluye documentacion de factores de riesgo y sintomas agregados
(hematuria y dolor abdominal bajo principalmente), algunos pacientes presentan
infecciones de vias urinarias refractarios a tratamiento antibiético o pérdida de pesoy
falta de apetito en fases avanzadas de la enfermedad (4, 5)

El diagnostico definitivo de un cancer de vejiga lo da la biopsia de tejido vesical
(prueba de oro), sin embargo, esta prueba es muy cruenta y extremadamente invasiva,
por lo que se puede usar con criterio otras técnicas menos agresivas y tan sensibles
como menos costosas. Las técnicas de imagen disponibles actualmente son ecografia
renal, urografia intravenosa convencional (con rayos X), urografia por tomografia,
urografia por resonancia magnética, cistoscopia diagnostica y citologia urinaria (6-8).
La urografia intravenosa (0 excretoria) puede realizarse por 3 métodos, todos
diferentes entre si: por radiologia convencional (RC), por tomografia computarizada
(TC) y por resonancia magnética (RM). En todas ellas se administra material de
contraste y las imagenes son seriadas. Ademas, en la tomografia por tomografia
computarizada y por resonancia magnética tiene fases de impregnacién y excrecion
(9-11).

En cuanto al diagndstico por imagen de un cancer de vejiga la urografia intravenosa
(o excretoria) no es un elemento de rutina, siendo la tomografia urolégica (también
llamada urotem o urotac) el elemento inicial en la visualizacion ante sospecha o
presencia de un tumor vesical. La ecografia vesical sirve a menudo como imagen
inicial en pacientes con hematuria o sospecha de tumor de vejiga, pero no es tan
sensible como una urotem o urografia excretoria y tampoco excluye la presencia de
una masa en el tracto urinario superior. La citologia urinaria tiene alta sensibilidad en
tumores de alto grado, pero baja sensibilidad en tumores de bajo grado (12, 13).
Actualmente la urotem ha desplazado a la urografia excretoria para diagnosticar un
cancer de vejiga en estadio temprano, sin embargo, esta ultima se prefiere ante casos
de uropatia obstructiva que puede complicar en cualquier momento a un cancer
vesical. Hace mas de una década se ha introducido a la urografia por resonancia

magneética en el diagndstico de cancer de vejiga y tumores vesicales, siendo su



sensibilidad equivalente o superior a la urotem, pero con el problema que pocos
centros pueden ejecutar esta prueba, ademas de ser costosa (14, 15).

Se sabe que ambas técnicas de imagen (resonancia magnética y tomografia
computarizada) se han complementado perfectamente con el paso del tiempo para
diagnosticar tumores neoplasicos, sobre todo viscerales como el cancer de vejiga.
Actualmente la RM tiende a ser mas elegida para estudiar un cancer de vejiga, sin
embargo también hay una tendencia creciente de usar un TC para valorar un tumor
vesical ante falta de disponibilidad de la RM (16-18).

Husband J y colaboradores publicaron un trabajo observacional que intenté comparar
RM y TC en la visualizacion de lesiones vesicales en pacientes con cancer de vejiga
histolégicamente probados. Se enrolaron 30 pacientes para este estudio. La RM
inform6 lesiones en 22 pacientes con lesiones vesicales (sensibilidad 82%,
especificidad 62%), mientras que en 2 pacientes no pudo localizar lesion alguna. La
TC visualizé lesiones vesicales en 24 pacientes (sensibilidad: 94%, especificidad:
62%). Cada examen resulto en 5 falsos positivos y 1 falso negativo. Se concluye que
RM es ligeramente superior a la TC en basqueda de lesiones vesicales en pacientes
con cancer de vejiga, sin embargo, si se excluyen a los pacientes que no pudieron ser
visualizados sus lesiones, no hay diferencias entre ambas técnicas. Los autores
usaran tablas 2x2 para calcular sensibilidad y especificidad de ambas pruebas (19).
Saokar A y colaboradores publicaron un trabajo observacional retrospectivo que
comparé RM con TC en cancer localizado de vejiga. Se evaluaron a 30 pacientes con
diagnéstico histologico de cancer vesical. La TC detecté 189 lesiones murales,
mientras que la RM escaned 271 lesiones. Esta diferencia también fue notoria al
momento de detectar el tamafio de la lesién: 1-5 mm: TC/RM = 91/166, 6-10 mm:
TC/RM: 91/98, > 10 mm: TC/RM: 7/7. Los autores concluyen que la RM es mucho mas
sensible que TC para detectar lesiones vesicales por cancer de vejiga, ademas, la RM
detecta lesiones pequefias con mas eficacia que la TC (20).

Gandrup K y colaboradores decidieron evaluar la capacidad de la TC y RM para
diagnosticar tumores malignos localizados de la vejiga. Ejecutaron un estudio
observacional prospectivo. se evaluaron 150 pacientes con hematuria y diagndstico
probable de tumor vesical, a ellos se les realizé6 TC y RM. Luego dichas imagenes
fueron evaluadas por 2 urorradidlogos sin conocimiento alguno de los diagnoésticos.
Los resultados arrojaron que la TC detecto 15 lesiones neoplasicas, contra 19 de la

RM (total de pacientes con lesion vesical por RM o TC: 29). Posteriormente en dichos



29 pacientes se les realiz6 biopsia vesical, encontrando que 13 de ellos tenian cancer
de vejiga (sensibilidad y especificidad de TC y RM: 61.5 y 94.9, 79.9 y 93.4%
respectivamente). Los falsos positivos que se detectaron fueron 7 en TC y 9 en RM,
mientras que hubo 5 falsos negativos con TC y 3 con RM. Los autores de este trabajo
concluyen que la RM es mas sensible que la TC para detectar cancer de vejiga en su
forma localizada (21).

Li Y y colaboradores publicaron un trabajo observacional retrospectivo sobre el uso
de TC y RM para detectar lesiones vesicales neoplasicas. Se evaluaron 191 pacientes
con cancer de vejiga que se sometieron a cistectomia radical. A todos se les practico
TC y RM. 2 radiblogos, sin conocimiento de la realidad del paciente, interpretaron
todas las imagenes. La TC detecté 627 lesiones mientras que la RM hall6 962.
Ademas de esto, la RM detectd 181 masas menores a 5 mm en comparacion a los 78
de la TC. Los autores respaldan el uso de la RM y recomiendan el uso de TC ante
presencia de lesiones vesicales mayores de 10 mm (22).

Robinson S y colaboradores llevaron a cabo un estudio observacional retrospectivo
que tuvo por finalidad detectar tumores vesicales usando TC o RM, en pacientes con
diagnéstico previo cancer de vejiga, con estadificacion posterior. Se evaluaron a 254
pacientes desde 1999 a 2016. En dichos pacientes se realizaron 245 TC y 62 RM
urolégicas y luego se las compar6 con el estadiaje post-quirargico. Los resultados
arrojaron los siguientes datos: 148 pacientes tenian enfermedad localizada a la vejiga
(78% de exactitud para TC contra 41% de RM), mientras que 112 pacientes tenian
enfermedad diseminada (33% de exactitud para TC contra 76% para RM). Los autores
concluyen que la TC es mejor cuanto mas alojado esta el tumor en la vejiga, mientras
que la RM es més sensible que la TC en enfermedad extravesical (23).

La tomografia computarizada (TC) se utiliza, para diagndstico del cancer de vejiga, en
dos modos diferentes. La primera toma se puede realizar con o sin material de
contraste endovenoso, aplicado con una fase suficiente para excluir un tumor renal y
una fase excretora para evaluar el tracto urinario superior. Esta primera visualizacion
proporciona imagenes del sistema urinario (riflones, uréteres, vejiga y uretra) y es
especialmente Util para las patologias del sistema urinario. El segundo tipo es la
tomografia computarizada convencional; esto proporciona imagenes de la parte
superior inferior del abdomen y la pelvis. La TC se usa comunmente y es un metodo

recomendado para diagnosticar y estadificar un cancer de vejiga (24).



La urografia por tomografia computarizada (UTC) tiene alta precision, sensibilidad y
especificidad para visualizar tumores vesicales, pero a veces puede dar imagenes de
falsos positivos por mala interpretacion de las imadgenes. La UTC con exploracion
activada por mejora tuvo la mayor sensibilidad y VPN en fase corticomedular. Por lo
tanto, se recomienda este tipo de técnica para la evaluacion de la vejiga en pacientes

con hematuria macroscopica, sobre todo (25).

La UTC también puede usarse para seguimiento postoperatorio de un cancer de vejiga
(tiene alta precision para detectar grosor andmalo y tejido neoplasico remanente). Por
lo que es una herramienta excelente para pronostico de la enfermedad. ademas, se
sabe que la UTC tiene la ventaja de ser mas rapida que la urografia por resonancia
magneética (URM), el punto en contra es la radiacion que se expone en la UTC. Otro
punto desfavorable es que la UTC no puede diferenciar las capas musculares de la
pared de la vejiga ni distinguir de manera confiable la enfermedad neoplasica en
estadios iniciales. Ademas, su especificidad y sensibilidad son bajas para la extension
extravesical de un cancer de vejiga en estadios tempranos y pequefias lesiones

metastasicas (26).

La resonancia magnética se utiliza para deteccidon y estatificacion preoperatoria e
imagenes ganglionares de un cancer de vejiga, ademas se usa para el tratamiento de
la enfermedad en diversos estadios (desde T2 a mas avanzada). La urografia por RM
(URM) se puede realizar sin el uso de un agente de contraste y es un excelente
método para obtener imagenes de pacientes con tumores vesicales complicados con
insuficiencia renal o con alergias a un agente de contraste yodado. Los protocolos
avanzados para realizar una resonancia magnética urologica proporcionan
informacion funcional y pueden mejorar la eficacia para obtencién de imagenes

excelentes de un cancer vesical inicial o avanzado (27).

La resonancia magnética, a diferencia de la TC, no utiliza radiacion ionizante, ofrece
un contraste superior de tejidos blandos y proporciona mas informacion anatémica y
funcional. La resonancia magnética también ofrece imagenes apropiadas y visualiza
la invasion extramural de manera equivalente o superior a la UTC. Un punto algido en
la técnica de un URM es que el nivel de distension de la vejiga durante esta técnica
afecta la interpretacion de las imagenes. La RM ponderada en T1 visualiza la
infiltracion perivesical de tejido adiposo, la linfadenopatia pélvica y la metastasis

osea. El musculo detrusor presenta una intensidad de sefial similar, y compromete la



diferenciacion de la invasion de la pared de la vejiga sin contraste. La URM ponderada
en T2 es superior a la fase Tl para la diferenciacion de lesiones intra y
extravesicales. Ademas, la fase T2 puede distinguir la orina intraluminal de una vejiga
con neoplasia maligna, por ultimo, la resonancia magnética no puede proporcionar
una caracterizacion detallada del tejido y puede sobrestimar el grado de invasion de

la pared de la vejiga después de una exéresis o la quimio-radioterapia (28).

La resonancia magnética urologica con contraste (que utiliza agentes de contraste
paramagnéticos), es Util para representar la vascularizacion tumoral, la isquemia-
necrosis y la masa en la luz de la vejiga en imagenes de fase retrasada. Esta técnica
utiliza secuencias T1 que proporcionan imagenes de alta resolucion para la deteccion
de tumores vesicales, por lo que es Util para predecir la recurrencia y la respuesta
guimioterapéutica, ademas esta técnica tiene un fuerte vinculo interobservador y
proporciona una alta precision para distinguir lesiones vesicales casi indistinguibles
(29, 30).

Un correcto diagndstico y evaluacién de un cancer de vejiga por medio de ayuda de
imagen (por TC o RM) es importante y vital para poder estadificar la neoplasia,
seleccionar el tratamiento (médico y/o quirdrgico) y prediccion del prondstico,
obviando asi el estudio anatomopatologico. Ademas, no esta muy claro la precision
de la estadificacion de un cancer de vejiga mediante TC o RM. Por ultimo, se hara un

diagndstico y estadiaje mas rapido con estas pruebas de imagen que la biopsia.

Se ha observado infinidad de trabajos que respaldan el uso de urotem sobre la
urografia por RM, pero algunos trabajos revelan que esta Ultima es superior por hacer
mejor lectura de partes blandas. En nuestro pais no se han hallado trabajos que
comparen estas 2 pruebas de imagen para hacer diagnostico y estadiaje de cancer
de vejiga, por lo que decidimos hacer un trabajo retrospectivo similar a los autores
anteriores en nuestro hospital de labores. En el Hospital Victor Lazarte Echegaray se
realiza el estadiaje de cancer de vejiga de manera postperatoria pero puede solicitarse
una prueba de imagen (TC o RM) en caso de imposibilidad de intervencion quirargica,
ademas no contamos con protocolo de diagndstico imagenolégico de estadiaje de

cancer de vejiga.



2. ENUNCIADO DEL PROBLEMA:
¢ Es la tomografia computarizada mas sensible que la resonancia magnética para
estadiaje del cancer localizado de vejiga localizado en pacientes del hospital Victor

Lazarte Echegaray, en el periodo julio-diciembre 20207

3. OBJETIVOS:

3.1 Objetivo general:

Estudiar la validez de la tomografia computarizada y la resonancia magnética para
estadiaje del cancer localizado de vejiga del hospital Victor Lazarte Echegaray durante

el periodo julio-diciembre 2020.

3.2 Objetivos especificos:

e Determinar el valor diagndstico de la tomografia computarizada en el estadiaje del
cancer localizado de vejiga.

e Determinar el valor diagnostico de la resonancia magnética en el estadiaje del
cancer localizado de vejiga.

4. HIPOTESIS:

La tomografia computarizada es superior a la resonancia magnética en el estadiaje

del cancer localizado de vejiga del hospital Victor Lazarte Echegaray, periodo julio-

diciembre 2020.

5. MATERIAL Y METODO:
5.1 Disefio del estudio:
Estudio descriptivo, transversal, observacional, retrospectivo, con disefio de pruebas

diagnosticas.

5.2 Poblacion, muestra y muestreo:

e Poblacion:
Pacientes con diagnéstico de cancer de vejiga, estadiados por biopsia
postoperatoria, atendidos en el servicio de urologia del hospital Victor Lazarte
Echegaray de Trujillo, Pera, durante los afios 2000-2018

e Muestra:
Pacientes con cancer de vejiga que hayan sido diagnosticados mediante biopsia

de vejiga y estadiados posteriormente, ademas de estudio de tomografia



computarizada o resonancia magnética, con o sin contraste, antes o después de

la intervencion quirdrgica.

Los criterios de seleccion para nuestro estudio son:

Criterios de inclusion:

pacientes con diagnostico de cancer de vejiga mediante estudio

anatomopatolégico, ademas de realizacion de TC o RM, sin limite de edad.

Criterios de exclusion:

Pacientes con quimioterapia neoadyuvante antes y/o después de la cirugia.
Pacientes con artefactos hallados en TC o RM.
Pacientes con enfermedad neoplasica asociada.

Pacientes sometidos a cistectomia radical sin Linfadenopatia pélvica estandar.

Se uso la férmula para el calculo de 2 muestras en un estudio observacional:

21/ T+ DPu— P — Z4_p TP~ P) T A~ By)]
r(Py — P;)?

Donde:

s

n = NuUmero total por cada grupo.

Z 1.«=1.645 Valor normal con 5% de error tipo I.
Z13=0.842 Valor normal con 20% de error tipo Il
r=1 NUmero de expuestos por no expuestos.

P1=0.62 Sensibilidad de la TC para localizar lesiones malignas localizadas

en la vejiga (22).

P2=0.80 Sensibilidad de la RM para localizar lesiones malignas localizadas

en la vejiga (22).
Pm = (Pr+r.P2)/(r+1)=0,7

Sustituyendo:



[1.645,/(2)0.7(0.3) — 0.842,/1x0.62(0.38) + 0.8(0.2)]2
(0.18)?

n =90 (90 pacientes con TC, 90 pacientes con RM)

Muestreo: probabilistico aleatorio sistematico.

5.3 Definicion operacional de variables:

Prueba de imagen para diagnosticar y estadiar cancer de vejiga: estudio de imagen
de ayuda diagnéstica que proporciona informacion detallada del aparato urinario
(rifones, via urinaria y tejido adyacente), con contraste o sin ella, consistente en
tomografia computarizada (TC) y resonancia magnética (RM). El estudio sera
positivo de lesion vesical si encuentra una masa o infiltracion en grosor de pared
vesical, o depresion, elevacion o solucion de continuidad del epitelio vesical, asi
como masas extravesicales o ganglios diseminados en caso de afectacion
extravesical.

Cancer de vejiga localizado: presencia de masa (con bordes definidos o
indefinidos) o infiltracibn en grosor de pared vesical (enfermedad localizada)

corroborado con estudio anatomopatologico.

ESCALA DE
VARIABLE TIPO MEDICION INDICADOR INDICES
ES

TC:
Prueba de Tomografia Lesiones
imagen para Cualitativa Nominal computarizad | localizadas o
estadiar cancer a (con o sin infiltraciones en
de vejiga contraste) pared vesical.
localizado

RM: Lesiones

Resonancia | extendidas que




magnética ya sobrepasaron
(con o sin tejido vesical

contraste)

Céancer de Cualitativa Nominal Biopsia Localizado

vejiga localizado vesical:

células Extendido
neoplasicas
gue infiltran

pared

5.4 Procesamientos y técnicas:

Se seleccionaran 180 historias clinicas mediante muestreo aleatorio sisteméatico
probabilistico, para ello se solicitara permiso a archivo del hospital para revisar
historias clinicas que cumplan con los criterios de inclusién. Las historias
clinicas incompletas o presencia de algun criterio de exclusion seran
desechadas del estudio.

Una vez seleccionadas las 180 historias clinicas se procedera a recolectar
informacion de los datos béasicos del paciente, asi como los hallazgos
operatorios, tipo de neoplasia vesical, informe del estadiaje, ademas del
informe tomogréafico o de resonancia magnética antes o después del acto
operatorio.

Posteriormente se realizard un analisis de relacion entre los hallazgos
operatorios y los hallazgos de imagen (por TC o RM) y relacionar dichos
estudios.

ANEXO 1: se usara para recolectar informacion global: datos del paciente, datos
del reporte operatorio y datos del reporte de imagen por tomografia
computarizada o por resonancia magnetica.

ANEXO 2: se usara para localizar al paciente en el estadiaje del cancer de

vejiga.



5.5 Plan de analisis de datos:

Se usara tablas dicotomicas de doble entrada para calcular sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de TC y RM con
relacion a biopsia vesical para cancer localizado de vejiga. Ademas se construiran

curvas ROC para hallar los puntos de corte de RM y TC. El andlisis estadistico

se hara con el paquete estadistico EPIDAT version 4.2

5.6 Aspectos éticos: Se solicitard un permiso por escrito al comité de ética del hospital

para ejecucion del proyecto.

6. PRESUPUESTO:

NATURALEZA | DESCRIPCION | CANTIDAD PRECIO PRECIO
DEL GASTO UNITARIO | TOTAL
(SOLES) | (SOLES)
BIENES
1.4.4.002 Lapiceros 10 1 10
1.4.4.002 Resaltadores 5 2 10
1.4.4.002 Memoria USB |1 50 50
64 gigas
1.4.4.002 Papel Bond A4 | 5 paquetes | 10 50
80g
1.4.4.002 Archivadores 2 5 10
1.4.4.002 Correctores 2 5 5
1.4.4.002 Grapas 1 caja 5 5
1.4.4.002 Perforador 1 5 5
SERVICIOS
1.5.3.003 Movilidad 200 1 200
1.5.6.030 Internet datos | 100 2 200
1.5.6.014 Empastados 10 20 200
1.5.6.004 Fotocopias 300 0.10 50
1.5.6.023 Asesoria  por | 2 200 400
Estadistico
TOTAL: S/.1.195




7. CRONOGRAMA DE TRABAJO:
ACTIVIDADES | PERSONA TIEMPO (EN

S MESES)
RESPONS |1/2|3|/4|5|6
ABLES
1 | Preparaci | Investigado | X
on del | r
proyecto
2 | Recolecci | Investigado X | X
on de |r
datos
3 | Procesami | Investigado X

ento de |r

datos

4 | Andlisis de | Estadistico X

datos

5 | Elaboracio | Investigado X
n del |r
informe

final

8. LIMITACIONES:
Nuestro estudio es retrospectivo, se hara en un solo centro y hay alta probabilidad de

cometer sesgo de seleccion.
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ANEXO 1
FICHA DE RECOLECCION DE INFORMACION

“Tomografia computarizada comparada con resonancia magnética para
estadiaje del cancer de vejiga localizado. Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Trujillo, Peru”

Fecha de recoleccion:

Nombre: Edad:

Sexo: HC: TE cancer de vejiga:

Cuadro clinico actual de cancer de vejiga:

Tipo histologico de cancer de vejiga:

Estadiaje posoperatorio del cancer de vejiga:

Estudio de Tomografia Computarizada (CT):

Localizado a la vejiga:

Afectacion extravesical:

Estudio de Resonancia Magnética (RM):

Localizado a la vejiga:

Afectacion extravesical:




