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DESCRIPCION DE LA EFICACIA Y SEGURIDAD DE LA CISTECTOMIA RADICAL CON DERIVACION
URINARIA EN PACIENTES CON CANCER VESICAL MUSCULO INVASOR.

Flores Aguilar Aarén Miguel', Priego Nifio Alejandro’, Gomez Conde Eduardo?.

Departamento de Urologia, Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional “Gral. Div. Manuel Avila
Camacho”, IMSS-Puebla 1. Direccién de Educacion e Investigacion en Salud UMAE Hospital de
Especialidades, Centro Médico Nacional “Gral. Div. Manuel Avila Camacho, IMSS, Puebla2.

Correspondencia: dr_floresag@yahoo.com.mx; dr.alexpriego@yahoo.com.mx

Objetivo. Describir la eficacia y seguridad de la cistectomia radical con derivacién urinaria en pacientes con
cancer vesical musculo invasor.

Material y métodos. Estudio descriptivo, observacional, transversal, retrospectivo realizado en el servicio
de urologia de la UMAE H.E. Manuel Avila Camacho IMSS Puebla durante el periodo comprendido Agosto
2008 a Marzo 2015. Se incluyeron pacientes con cancer vesical mUsculo invasor a los cuales se realizé
cistectomia radical con derivacién urinaria, excluyendo pacientes con expedientes incompletos. Se
describen las caracteristicas demograficas, histopatolégicas, complicaciones quirdrgicas y de seguimiento,
mortalidad, supervivencia global y libre de progresion. Se utilizé estadistica descriptiva y curvas de
supervivencia con Kaplan Meier.

Resultados. De un total de 33 pacientes se excluyeron 9, teniendo una muestra de 24 pacientes; dentro de
las variables demograficas encontramos que la edad promedio fue de 59.04 afios, 12.5% fueron mujeres y
87.5% fueron hombres; el tabaquismo presente en el 66.7%, el diagnostico histologico 58.3% correspondid
a carcinoma papilar urolelial alto grado, y 41.6% carcinoma papilar urotelial bajo grado. Dentro de las
variables del estudio referente a eficacia, el estadio patolégico posterior a la cistectomia radical con
derivacion urinaria en 76% fue drgano confinado (pT2aN0 66.7%, pT2bNO 8.3%,); los bordes quirtrgicos
positivos se obtuvieron en 12.5%, con un promedio de ganglios linfaticos resecados de 10.83. Respecto a
seguridad las variables estudiadas como sangrado transoperatorio, se reporté en promedio de 1366.25 mi,
con una tasa de mortalidad en los primeros 30 dias del 4.2%, y un 25% de complicaciones, de las cuales
la méas frecuente fue dehiscencia de anastomosis en 16%. Reportamos una supervivencia libre de
recurrencia del 62.50% y una supervivencia global de 66.66% a dos afos.

Conclusiones. La cistectomia radical con derivacion urinaria es segura en términos de morbimortalidad, y
eficaz en términos de supervivencia, para el tratamiento del cancer vesical musculo invasor.



Antecedentes.
1.1 Generales.

Cancer vesical.
Epidemiologia y Etiologia.

El cancer vesical es la segunda malignidad mas comin del tracto urinario y la novena a nivel
mundial, con 357,000 nuevos casos y 145,000 muertes a nivel mundial por afio (1). En México, se
encuentra en el cuarto lugar de presentacion, con el 14.4% de los tumores diagnosticados detras
del cancer de préstata, testiculo y rifién, con una relacién hombre: mujer de 3.8:1 (2).
Aproximadamente ¢l 75% de los casos nuevos diagnosticados son no misculo invasivos y tienen
una alta tasa de recurrencia y progresion a pesar de Ja terapia Jocal. E) restante 25% se presenta con
invasion muscular y necesitan ya sea cirugia radial, y radioterapia, pero regularmente tienen pobre
pronéstico a pesar de Ia terapia sistémica (3), Aproximadamente un tercio de los pacientes
diagnosticados con cancer vesical musculo invasor (CYMI) presentan metastasis no detectadas en
el momento del tratamiento del tumor primario, mientras que el 25% de los que se someten a

cistectomia radical tienen afectacidén ganglionar en el momento de la intervencién quiriirgica (4).

Factores de Riesgo. El tabaquismo s el factor de riesgo mejor conocido del cancer de vejiga, de
modo que causa el 50% - 65 % y el 20% - 30% de los casos en varones y mujeres, respectivamente.
Los supuestos componentes cancerigenos del humo del tabaco comprenden arilaminas, en
particular, el potente carcindégeno 4-aminobifenilo (4-PBA), hidrocarburos aromaticos policiclicos
(HAP), compuestos N-nitrosos, aminas heterociclicas y diversos epéxidos (5). La incidencia del
cancer de vejiga guarda relacion directa con la duracién del habito de fumar y el ntimero de
cigarrillos fumados al dia (6). El riesgo de cancer de vejiga también es mayor en quienes empiczan
a fumar a una edad temprana o en quienes estdn expuestos a humo de tabaco ambiental durante la
infancia (7). La exposicidn laboral es el segundo factor de riesgo mas importante de cdncer de
vejiga. Los casos relacionados con el trabajo supusieron el 20 %-25 % de todos los casos de cancer
de vejiga en varias series. Los compuestos implicados en la exposicion a sustancias quimicas han
sido derivados del benceno y arilaminas (2-naftilamina, 4-PBA, 4,4’-metilenodianilina y
o-toluidina) y es probable que se produzca en profesiones en las que se emplean colorantes, gomas,

tejidos, pinturas, cueros y productos quimicos (8). A cerca de la radioterapia se han descrito



mayores tasas de neoplasias vesicales malignas secundarias después de aplicar radioterapia externa

por neoplasias ginecolégicas malignas, con un riesgo relativo de entre 2 y 4 (9).

Respecto a los factores dietéticos el estudio EPIC, un estudio de cohortes multicéntrico en curso
disefiado para examinar la asociacion entre la dieta, estilo de vida y los factores ambientales y el
cancer; no se ha encontrado asociacion entre el cancer vesical y la ingesta pobre de liquidos, la
carne roja, verduras y el consumo de frutas, solo se han descrito una asociacion inversa entre la

ingesta dietética de flavonoles y lignanos con riesgo de tumores agresivos (10).

La esquistosomiasis vesical es la segunda infeccién parasitaria mas comin después de la malaria,
con cerca de 600 millones de personas expuestas a la infeccién en Africa, Asia, América del Sur,
y el Caribe (11). Existe una relacion bien establecida entre la esquistosomiasis y carcinoma de
células escamosas de la vejiga, aunque un mejor control de la enfermedad estd disminuyendo la
incidencia de carcinoma escamoso de la vejiga en zonas endémicas como Egipto (12). Del mismo
modo, el carcinoma de células escamosas invasivo se ha relacionado con la presencia de infeccion
cronica del tracto urinario distinta de la esquistosomiasis. Una asociacién directa entre cancer
vesical ¢ infecciones urinarias se ha observado en varios estudios de casos y controles, que han
informado de dos veces mayor riesgo de cancer vesical en pacientes con infecciones urinarias

recurrentes en algunas series (13).

Aunque los hombres son mas propensos a desarrollar cancer vesical que las mujeres, estas se

presentan con una enfermedad més avanzada y por lo tanto peor supervivencia (14).

Las diferencias en la prevalencia de género pueden deberse a otros factores, ademas de tabaco y la
exposicion quimica. Un estudio de cohorte prospectivo, asocid el estado posmenopausico con un
aumento del riesgo de cdncer vesical, incluso después de ajustar la condicion de fumador. Este
resultado sugiere que las diferencias en los niveles de estrégenos y andrégenos entre los hombres
y las mujeres pueden ser responsables de algunas de las diferencias en la prevalencia de género de

esta enfermedad (15,16).

Hay una creciente evidencia de que los factores genéticos de susceptibilidad y las asociaciones
familiares pueden influir en la incidencia cancer vesical. La relacion entre la historia familiar de
cancer y el riesgo de cancer fue examinado en un estudio espaiiol, donde se encontré que la historia
familiar de cancer en familiares de primer grado se asocié con un mayor riesgo de padecer la

enfermedad; la asociacidén es mas fuerte entre los pacientes mas jovenes (17).



Estos resultados apoyan la hipétesis de que los factores genéticos juegan un papel en la etiologia
del cancer vesical. Los estudios de asociacion del genoma completo (GWAS) del cancer vesical

identificaron varios loci de susceptibilidad asociada a riesgo de cancer vesical (18,19).

Diagnéstico y Estadificacion.

Dentro de la evaluacion diagndstica inicial debemos de tomar en cuenta al interrogatorio dirigido
la presencia de hematuria asintomatica, forma de presentacion mas comun del cancer vesical; otros
sintomas incluyen urgencia, disuria, frecuencia, y en los tumores mas avanzados, dolor pélvico y

sintomas relacionados con la obstruccion del tracto urinario.

El examen fisico debe incluir la palpacién bimanual rectal y vaginal. Una masa pélvica palpable
puede ser encontrada en pacientes con tumores localmente avanzados. Ademds, el examen
bimanual bajo anestesia se debe llevar a cabo antes y después de la reseccidn transuretral, para
evaluar si hay una masa palpable o si el tumor estd fijo a la pared pélvica (20,21). Sin embargo,
teniendo en cuenta la diferencia entre el examen bimanual y el estadio patolégico después de la
cistectomia, 11% de sobre estadificacion clinica y 31% sub estadificacién clinica, por lo que se

debe de tener cierta precaucion en la interpretacion de la palpacion bimanual (22).

Los pacientes con una masa identificada en vejiga por cualquier técnica de diagndstico por imagen
como tomografia, ultrasonido o resonancia magnética deben ser sometidos a cistoscopia, biopsia y

/ o reseccion para el diagnostico histopatoldgico y posterior decision terapéutica.

La citologia urinaria tiene alta sensibilidad en tumores de alto grado o CIS (90%) sin embargo
infecciones urinarias, litiasis o terapia intravesical previa, pueden alterar el resultado (23). Sin
embargo, la citologia negativa no excluye tumor. Actualmente no se conoce marcador urinario

especifico para el diagnodstico de cancer vesical musculo invasivo (24).

El diagnéstico del cancer de vejiga depende basicamente de la exploracion cistoscopica de la vejiga
y del examen histolégico del tejido resecado. Si un tumor de vejiga se ha visualizado de manera
inequivoca en los estudios de imagen la cistoscopia puede ser omitida y se pucde proceder
directamente a la reseccidn transuretral vesical (RTUV) para el diagndstico histoldgico definitivo.
Actualmente, no hay evidencia para el uso de cistoscopia fotodinamica en el diagnéstico de cancer
vesical musculo invasivo (25). Una descripcion cuidadosa de los resultados cistoscopicos es
necesario; esto debe incluir la localizacién, tamafio, nimero, y la apariencia (papilar o sélido) de

los tumores, asi como una descripcidn de las anormalidades de la mucosa.



El objetivo de la RTUV es permitir un diagndstico correcto por parte del anatomopatélogo, lo que
supone la inclusiéon de musculo vesical en las biopsias por reseccion de tamafio suficiente. La
modalidad de reseccién depende del tamaiio de la lesién. Los tumores pequefios (menores de 1 cm)
pueden resecarse en bloque; en este caso, la pieza contiene el tumor completo mas una parte de la
pared de la vejiga subyacente, incluido musculo vesical. Los tumores grandes tienen que resecarse
por separado en fracciones, que comprenden la parte exofitica del tumor, la pared de la vejiga
subyacente con el musculo detrusor y los bordes de la zona de resecciéon. Hay que enviar al
anatomopat6logo las piezas de las distintas fracciones en recipientes independientes para que pueda
hacer un diagndstico correcto. En la medida de lo posible, ha de evitarse la cauterizacién durante

la reseccion para evitar la destruccién del tejido.

La clasificacion TNM (tumor, ganglios, metastasis) de los tumores malignos es el método mas
utilizado para clasificar el grado de diseminacién del cancer (Tabla no.1). Recientemente se ha

publicado una séptima edicion, en vigor desde 2010 (26).

rTabla no.1 TNM Cancer vesical AJCC 72 ed. —}

T ~ Tumor primario
X Nosepedsealaw eltmarpomets

0 ASGNGA 06 (105 06 ENOr paman 2 Mo s pao QgAY Ifitcs

Te Cammama papter no avesor k ssencia Gang

T COOROMye Su: "1 ptans” NE Wmmmwmmﬁwv&mvw,mm&,
T B mer v ol o Somuntivs mbecanl ROCE XA O HESACOt) ' )

T2 tumer s ol masouio NE o Meldsiase e varks panglon intiticos en la petvis verdadera hipopistricos, otiuradarse.
Tl fumor e of mGscit supéicial fmitied rfernag RCOS SRINTOS § PREsIoms)

TR B o iealie o masuie profundo fivkad extama NI Metasiass o0 4o & VBIOS GROGRE BUADGOR BACOS COMUNRS

TS Eltumoc invade o taid pachiesical M. ad

¥ Microscopioamants

Y?l: ” B Ausencia e thaldstisis o distariz

T4 B wmer St £ estats, e, vagng, pased de 1@ MY Metistasi 4 distancia

pevs, pacd abdominal
T4a B} amor inade R prostana, of iore o 13 vand
TAD I tumot nvace ks pared 06 b petvis 6 s pared ssonming

En 1998, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la Sociedad internacional de patologia
uroldgica (International Society of Urological Pathology, ISUP) propusieron una nueva
clasificacién de los tumores uroteliales no invasores, publicada por la Organizacién mundial de la
salud en el 2004 (27); su principal contribucién es una descripcion histolégica detallada de los
diversos grados, aplicando criterios citologicos y estructurales especificos. Histologicamente, el
90% de los canceres de vejiga son de origen urotelial, 5% son carcinomas de células escamosas, y
menos del 2% son adenocarcinoma u otras variantes La graduacion de la OMS de 2004 diferencia
entre papiloma, neoplasias uroteliales papilares de bajo potencial maligno y carcinomas uroteliales

de bajo y alto grado (Tabla no.2). Se recomienda utilizar la clasificacion de la OMS de 2004, ya



que ello se traduciria en un diagnéstico uniforme de los tumores, que se clasifican mejor segiin su

riesgo potencial.

Tabla no.2 Gradacién OMS 2004,

Papiloma urctefial

Neoplasia urotelial papilar de bajo potencial matigno (NUPBPM;
Carcinama urotelial papilar de bajo grado

Carcinoma urotelial papilar de alto grado

Estudios de imagen para la estadificacion de los tumores vesicales confirmados.

El tratamiento y el prondstico del cancer de vejiga musculo invasor se encuentran determinados
por el estadio y el grado del tumor; la estadificacién del tumor debe ser exacta para seleccionar el
tratamiento correcto en la practica clinica. El uso de Tomografia computada (TC) y Resonancia
magnética (RM) ha sustituido en gran medida a otras modalidades de imagen para la estadificacion
del cancer vesical misculo invasor. El objetivo de la obtencién de imégenes para la estadificacion
es evaluar el grado de invasion local del tumor, detectar diseminacién tumoral a los ganglios
linfaticos, detectar diseminacién tumoral a otros érganos distantes (higado, pulmones, huesos,

peritoneo, pleura, rifiones, suprarrenales y otros.

Estadificacion local del cancer vesical musculo invasor. Tanto la TC como la RM pueden
emplearse para evaluar la invasién local, pero no son capaces de diagnosticar con precision la
invasién microscdpica de la grasa perivesical (T2 frente T3a) (28). Por tanto, el objetivo principal

de la TC y la RM es detectar la enfermedad T3b o superior.

RM para la estadificacion local del cancer vesical misculo invasor. La RM tiene una resolucién de
tejidos blandos superior a la de la TC, pero una peor resolucion espacial. En estudios realizados
antes de que apareciera la TC multidetector (TCMD) se comunicé que la RM era més exacta para
la evaluacién local. La exactitud de la RM para la estadificacién del tumor primario oscila entre ¢l
73%y €1 96% (85 % de media) (29). La RM con contraste dindmico rapido ayuda a diferenciar un
tumor vesical de los tejidos circundantes porque el realce del tumor se produce antes que el de la
pared de la vejiga normal debido a la neovascularizacion (30,31). En 2006 se establecid un vinculo
entre medios de contraste a base de gadolinio (MC-Gd) y la fibrosis sistémica nefrégena (FSN)
que puede causar una fibrosis sistémica debilitante o mortal. Se acepta de forma generalizada que
los pacientes con una funcién renal disminuida (FG < 60 ml/min) tienen riesgo de presentar FSN

y en ellos debe evitarse el uso de MC-Gd lineales no iénicos (gadodiamida, gadopentetato de
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dimeglumina y gadoversetamida), por lo que se aconsejan el uso de medios de contraste yodados

y la realizacién de TC con contraste (32).

TC para la estadificacion local del cancer vesical musculo invasor. Las ventajas de la TC incluyen
una alta resolucién espacial, menor tiempo de adquisicion, una mayor cobertura en una nica pausa
de respiracion y una menor vulnerabilidad a diversos factores del paciente. La TC e¢s incapaz de
diferenciar entre las etapas de Ta a tumores T3a, pero es util para la deteccion de la invasion en la
grasa perivesical (T3b) y los 6rganos adyacentes. La precision de la TC en la determinacion de la
extension del tumor extravesical varia de 55% a 92% (33) y aumenta con la enfermedad avanzada

(34).

Estudio por imagen de la afectacién ganglionar. La evaluacion del estado ganglionar basada
simplemente en el tamafio se ve limitada por la incapacidad de la TC y la RM para identificar
metastasis en ganglios linfaticos de dimensiones normales o minimamente agrandados. La
sensibilidad para la deteccién de metastasis ganglionares es baja, de entre el 48 % y ¢l 87 %. La
especificidad también es baja porque el aumento de tamafio de los ganglios puede deberse a
afecciones benignas (35). Los ganglios pélvicos mayores de 8 mm y los abdominales mayores de
10 mm de didmetro maximo deben considerarse aumentados de tamafio en la TC y RM (36). La
Urografia por TC es la técnica de imagen con la precision diagndstica més alta para detectar
carcinoma urotelial del tracto urinario superior y ha sustituido la urografia intravenosa

convencional (37).

Antes de cualquier tratamiento curativo, es esencial la deteccion de metastasis a distancia; laTC y
RM son las técnicas de eleccidn para detectar metastasis a pulmoén e higado (38). La gammagrafia
Osea e imagenes cerebrales se realizan solo si el paciente tiene sintomas o signos especificos que
sugieran metastasis en estos sitios (39). La resonancia magnética es mds sensible y especifica para

el diagnostico de las metéstasis 6seas que la gammagrafia dsea (40).

Tratamiento del cancer musculo invasor.

En la mayoria de paises occidentales, actualmente, la cistectomia radical (CR) constituye el
estandar de tratamiento para el cancer vesical musculo invasor localizado (41,42). El interés sobre

los aspectos relacionados con la calidad de vida ha promovido la tendencia a la preservacion uretral
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para poder realizar una neovejiga ortotopica, al igual que la conservacion de los nervios
autondmicos intrapélvicos para mejorar la potencia y la continencia, y de igual forma a
modalidades de tratamiento de conservacion vesical como la radioterapia (RT) y/o quimioterapia.
La edad y el estado funcional del paciente influyen en la eleccion del tratamiento primario del

tumor, al igual que en el tipo de derivacion urinaria (43).
Cistectomia radical.

La cistectomia radical supone en los hombres la extirpacion de la vejiga, prostata, vesiculas
seminales, los uréteres distales y los ganglios linfaticos regionales. En las mujeres, incluye la
extirpacion de la vejiga, la totalidad uretra y la vagina adyacente, el 1tero, los uréteres distales, y
los ganglios linfaticos regionales (44). Existe una cantidad notable de bibliografia sobre la
extension de la linfadenectomia; sin embargo evidencia actual demuestra que la linfadenectomia
extendida podria tener un beneficio terapéutico en comparacion con la linfadenectomia estandar,
pero debido al sesgo, no hay conclusiones definitivas acerca de su valor (45). Se ha sugerido que
la supervivencia libre de progresién (SLP), asi como la supervivencia global (SG) podrian estar
correlacionados con el nimero de ganglios linfaticos extirpados durante la cirugia, aunque no
existen datos de ensayos controlados aleatorizados sobre el nimero minimo de ganglios linféticos
que debe ser eliminados. Sin embargo, las tasas de supervivencia aumentan con el nimero de
ganglios linfaticos disecados (46); la eliminacion de al menos 10 ganglios linfaticos se ha postulado
como suficiente para la evaluacion del estado de los ganglios linfaticos, asi como ser beneficioso

para la SG en estudios retrospectivos (47).
Derivacién urinaria posterior a cistectomia.

Desde un punto de vista anatémico se consideran tres posibles formas de derivacién: abdominal,
uretral y rectosigmoidea; los pacientes candidatos a cualquier tipo de derivacion urinaria tienen
que estar motivados para aprender y ser lo suficientemente habilidosos para manejarse con su

derivacion.

El conducto ileal es todavia una opcidn conocida bien establecida con resultados predecibles; sin
embargo, hasta un 48% de los pacientes desarrollan complicaciones tempranas, incluyendo

infecciones del tracto urinario, pielonefritis, fistulas ureteroileal y estenosis del estoma (48).

La derivacion urinaria ortotdpica hacia uretra se utiliza hoy dia, tanto en hombres como en mujeres;

en varios centros grandes de referencia, esta se ha convertido en la derivacidn urinaria de eleccion
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para la mayoria de los pacientes sometidos a cistectomia con una morbilidad del 22%; las
complicaciones a largo plazo incluyen nicturia (20-30%) incontinencia y estenosis ureterointestinal

(18.3%), ademas de deficiencia de vitamina B12. (49).

Actualmente no es posible recomendar un determinado tipo de derivacion urinaria; sin embargo,
la mayoria de las instituciones prefieren neovejigas ortotdpicas ileales y conductos ileales, con base

en la experiencia clinica (50).

Quimioterapia Neoadyuvante en cdncer vesical musculo invasor. Estudios recientemente
publicados la quimioterapia neoadyuvante consigue una mejoria de la SG de un 5-8%, por lo que
se aconseja que esta se tenga en cuenta como opcién en el cancer vesical musculo invasivo

independientemente de cual sea el tratamiento definitivo (51).

Tratamiento multimodal; Organo preservacion. En la mayoria de pacientes con cancer vesical
musculo invasor localizado, 1a RTUV, la RT o la quimioterapia aisladas no estan indicadas como
opcidn de tratamiento curativo primario; se han descrito tasas favorables de supervivencia a largo
plazo con métodos de tratamiento multimodal combinando RTUV, RT y quimioterapia. Sin
embargo, una estrategia multimodal de conservacion vesical requiere una cooperacion
multidisciplinaria muy estrecha y un elevado grado de cumplimiento terapéutico por parte del
paciente. Incluso cuando un paciente presenta una respuesta completa al tratamiento multimodal,
la vejiga mantiene todo el potencial para la recurrencia tumoral. Actualmente, la terapia multimodal
en la enfermedad localizada solo es considerada como una alternativa en pacientes seleccionados,
bien informados y motivados en los que no se plantea la cistectomia por razones clinicas o motivos

personales (52).

La mortalidad perioperatoria se reporta de 1.2-3% a los 30 dias y 2.3 a 5.7% en 90 dias (53,54). En
general, los cirujanos y los hospitales con un mayor volumen de casos y, por tanto, con mas

experiencia han observado una menor morbimortalidad (55,56).

Resultados oncologicos.

De acuerdo con una base de datos multi institucional de 888 pacientes consecutivos sometidos a
cistectomia radical por céncer vesical, la SLP a los 5 aflos fue del 58% y la supervivencia cancer
especifica fue del 66% (57). Nomogramas posoperatorios acerca de la mortalidad especifica

mostraron resultados similares, con la SCE del 62% (58).
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Sin embargo, lIa SLP a los 5 afios en pacientes con ganglios positivos que fueron sometidos a

cistectomia fue considerablemente menor al 34-43% (59).
1.2 Antecedentes especificos.

La cistectomia radical es el tratamiento estandar para el cancer de vejiga musculo invasor, pero a
pesar de los avances constantes en [os procedimientos quirirgicos, anestésicos y cuidados
postoperatorios, todavia presenta tasas elevadas de morbimortalidad. La morbimortalidad también

se relaciona con el tipo de derivacién urinaria (60).

Una de las series reportada por Hautmann y cols, en 2010, describieron la morbilidad en una serie
de pacientes con neovejiga ileal posterior a cistectomia radical por cancer vesical, en un periodo
comprendido entre enero de 1986 y septiembre de 2008 en un solo centro especializado de tercer
nivel; se realizaron 1013 neovejigas analizando la morbilidad dentro de los primeros 90 dias
posterior al procedimiento; de los 1013 pacientes ,587 (58%) experimentaron al menos 1
complicacion dentro de los 90 dias de la cirugia. Las complicaciones infecciosas fueron las mas
comunes en 24%, de las cuales las genitourinarias representaron el 17%, gastrointestinales el 15%
y complicaciones relacionadas con la herida en 9%. La tasa de mortalidad a los 90 dias fue del
2,3%; las complicaciones de acuerdo a la escala de Clavien, grado 1 a 2 en 36%, grado 3 a5en
22%. La incidencia y severidad de la tasa de complicaciones a los 90 dias se correlacionan de

manera significativa con la edad, ¢l estadio tumoral y las comorbilidades (61).

Nieuwenhuijzen JA et al, en 2014 analizan la supervivencia global y supervivencia céancer
especifica en 343 pacientes sometidos a cistectomia radical con derivacion urinaria por cancer
vesical en el centro médico universitario The VU, Amsterdam. Ellos encontraron que ¢l riesgo de
una recurrencia se relaciona con un estadio patoldgico alto, ganglios linfaticos positivos, margenes
quirtrgicos positivos, y la dilatacion preoperatoria del tracto urinario superior; 84% de todas las
recidivas se presentaron dentro de los primeros 2 afios. Aunque la minoria de todos los pacientes
(34%) se encontraba asintomatico en el momento de la recurrencia, cuando se presentaban de
manera sintomatica se asociaron con una menor supervivencia. Se reporta una supervivencia global
de 46% a los 5 afios y una supervivencia cancer especifica de 53% (62). No proporciona datos a

cerca de complicaciones postoperatorias asi como mortalidad en los primeros 30 o 90 dias.

Un estudio retrospectivo, recientemente publicado (2015) en Bristol, Reino Unido, por Hounsome

et al. Con un total de 16,033 pacientes con cancer vesical sometido a cistectomia radical en un
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periodo de 12 afios, compararon tasas de mortalidad en 2 periodos distintos (1998-2000 y 2008-
2010), reportando tasas de mortalidad en los primeros 30 dias de 5.2% a 2.1% respectivamente, y
en los siguientes 90 dias de 10.3% a 5.1% respectivamente; una supervivencia relativa al afio de
71% a 80% y a los 5 afios de 49% a 56% para los periodos respectivos. Estos diferencian de
resultados derivados de las mejoras en la calidad del servicio quirtrgico, uso de quimioterapia
neoadyuvante y cuidados perioperatorios de calidad (63). A pesar de ser un estudio con una gran
cantidad de pacientes, este estudio esta limitado por la falta de conocimiento del estadio patoldgico
al momento del diagnostico, lo que tiene un impacto en la supervivencia cancer especifica y
supervivencia global. Datos clinicos para el diagnéstico asi como comorbilidades (riesgo
quirtrgico, dafio renal previo, antecedente de tabaquismo) son necesarias para el ajuste de la

casuistica, los cuales no son registrados.

En México, el primer estudio retrospectivo, observacional, publicado en 2009, por Martinez et al,
realizado en el Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano
del Seguro Social, describen trece afios de experiencia en el manejo de cancer vesical con neovejiga
ortotdpica tipo Studer; en un periodo de tiempo de 13 afios 42 pacientes fueron sometidos a
cistectomia radical con posterior derivacidon urinaria; dentro de las caracteristicas estudiadas, el
tiempo quirGrgico promedio fue de siete horas, con sangrado promedio de 1600 ml, requiriendo
ingreso a unidad de terapia intensiva 55 % de los casos; la complicacién temprana mas frecuente
fue la acidosis metabolica, presente en 28 (66 %) pacientes, y fuga urinaria uretero-ileal, en siete
(16.6 %), de las complicaciones tardias mas importantes destacan la incontinencia urinaria diurna
y nocturna, frecuentemente relacionadas a infecciones de vias urinarias y oclusion intestinal. A
cinco afios de seguimiento, la sobrevida global fue de 71 %, la mortalidad especifica por cancer

fue de 15 % y la mortalidad relacionada a la cirugia de 7.3 % (64).

Posteriormente Acosta et al, (2010) reportan la morbimortalidad asociada a la cistectomia radical;
en la Unidad Médica de alta Especialidad NO. 25 IMSS, en un periodo de septiembre de 2004 a
julio de 2009, analizaron el expediente clinico de 33 pacientes sometidos a cistectomia radical por
cancer vesical; la tasa de mortalidad posoperatoria fue de 0.06% en los primeros 60 dias, la
frecuencia de complicaciones posoperatorias fue de 33%, siendo las més frecuentes la dehiscencia
de la anastomosis intestinal o ureteroileal (6% cada una), asi como eventos tromboembolicos (6%).
Las comorbilidades previas asociadas mas frecuentes fueron cardiovasculares (18%), metabdlicas

(15%) y respiratorias (12%), (65). Por ser un estudio con el objetivo es describir la mortalidad
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posoperatoria, no se refiere el estadio patoldgico previo al procedimiento quirirgico, ademds de
las caracteristicas patolégicas (nimero de ganglios positivos, bordes positivos) ni seguimiento

oncolégico y funcional.

Mayorga et al, realizan un estudio retrospectivo en donde analizan su experiencia en el manejo del
cancer de vejiga con cistectomia radical, en un periodo de 10 afios, 18 pacientes incluidos en el
estudio; la indicacién para cistectomia radical fue por cancer vesical superficial recurrente, o de
alto grado refractario a terapia intravesical, cinco pacientes se presentaron con etapa TaG3 (27%),
cinco T1G3 (27%) y ocho pacientes T2G3 (44%); el sangrado promedio fue de 1 976 ml, tiempo
quirargico promedio de 414 minutos, con 22.5 dias promedio de estancia hospitalaria. Seis
pacientes (46.1%) requirieron de reintervencion quirtirgica durante su posoperatorio, siendo la
causa mas comin la dehiscencia de herida quiriirgica e infeccion de la misma en tres casos, un caso
por dehiscencia de la anastomosis uretrointestinal, uno por dehiscencia de anastomosis intestinal y
uno por obstruccién intestinal. Durante el seguimiento 3 pacientes (16.6%) presentaron metastasis
dseas, tres pacientes (16.6%) con falla renal crénica, reportando una mortalidad operatoria de 5.5%
(66). Se desconoce la supervivencia global y supervivencia libre de progresién asi como los

factores que influyeron en la misma.

Al revisar los trabajos de los diferentes autores acerca del tratamiento del cancer vesical misculo
invasor con cistectomia radical y derivacién urinaria, podemos observar una mortalidad operatoria
que va del 0.06% al 7.5%, relacionada con las comorbilidades y la experiencia del centro
oncoldgico, con una supervivencia global del 46% al 71% relacionada con el estadio patoldgico.
En México se realiza la cistectomia radical con derivacién urinaria para el manejo del cancer
vesical musculo invasor desde hace varios afios, en el estado de Puebla, el Hospital de
Especialidades del Instituto Mexicano del Seguro Social, un centro de referencia de los estados de
Oaxacay Tlaxcala que cuenta con los recursos materiales y personal médico capacitado, donde se
tratan padecimientos oncoldgicos, desafortunadamente no se cuenta con un estudio que describa
las caracteristicas clinicas y patoldogicas que influyan en la supervivencia global asi como las

complicaciones y la mortalidad perioperatoria de acuerdo a las comorbilidades de cada paciente.
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2.-  JUSTIFICACION

Debido a que en esta unidad se reciben pacientes con patologias urolégicas primarias como es el
cancer vesical musculo invasor, un tratamiento oportuno, seguro y con resultados oncoldgicos a
fargo plazo debe ser oftecido. En este sentido, a cistectomia radical con derivacion urinaria, es €l
estandar de tratamiento para el manejo del cancer vesical musculo invasor, y que ha demostrado
tasas de complicaciones menores en centros de gran experiencia, ademas de buenos resultados
oncoldgicos a largo plazo, por lo tanto es una herramienta terapéutica que siempre debe ser ofrecida
por los beneficios obtenidos. Con este estudio tratamos de demostrar que la aplicacion de la

cistectomia radical con derivacion urinaria es un procedimiento eficaz y seguro.
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3.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Nuestro hospital en un centro de referencia para diagndstico y tratamiento de tumores urologicos,
en la que se realizan procedimientos radicales para tumores vesicales. La cistectomia radical un
procedimiento con enfoque curativo, puede presentar multiples complicaciones perioperatorias y

alta mortalidad.

Los costos relacionados con la estancia hospitalaria, dias de incapacidad laboral, debido a estas

complicaciones son demasiado altos en general para todas las instituciones.

Se desconocen las complicaciones postquirirgicas, la mortalidad y los resultados oncoldgicos en
términos de supervivencia cancer especifica y supervivencia libre de progresién de los pacientes
sometidos a cistectomia radical por cincer vesical musculo invasor que se realizan en nuestra

institucion.

18



4.- PREGUNTA CIENTIFICA

(Cudl es la eficacia y seguridad de la cistectomia radical con derivacién urinaria en los pacientes

con cancer vesical misculo invasor?

5-  HIPOTESIS
5.1 Hipétesis alternativa.

La cistectomia radical con derivacion urinaria es eficaz y segura en los pacientes con cancer

vesical musculo invasor.
5.2 Hipétesis nula.

La cistectomia radical con derivacién urinaria no es eficaz y segura en los pacientes con céncer

vesical musculo invasor.
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6.- OBJETIVOS

6.1 OBJETIVO GENERAL.

Describir la eficacia y seguridad de la cistectomia radical con derivacién urinaria en pacientes con

cancer vesical masculo invasor.
6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1.- Describir las complicaciones postquirirgicas en los primeros 30 dias posteriores a la

cistectomia con derivacion urinaria de los pacientes con cancer vesical musculo invasor.

2.- Describir la mortalidad en los primeros 30 dias posteriores a la cistectomia con derivacién

urinaria de los pacientes con cancer vesical misculo invasor.

3.- Describir las complicaciones en ef seguimiento de {os pacientes con cdncer vesical musculo

invasor tratados con cistectomia radical y derivacion urinaria.

4.- Describir los resultados en oncoldgicos en pacientes con céncer vesical misculo invasor

tratados con cistectomia radical y derivacton urinaria,

5.- Describir la supervivencia libre progresién en pacientes con cancer vesical misculo invasor

tratados con cistectomia radical y derivacidn urinaria a dos afios.

6.- Describir la supervivencia global en pacientes con cancer vesical musculo invasor tratados con

cistectomia radical y derivacion urinaria a dos afips,
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7-  MATERIAL Y METODO
7.1 DISENO DEL ESTUDIO
Descriptivo.

Caracteristicas del estudio:

a) Por la participacion del investigador: Observacional.
b)  Porlatemporalidad del estudio: transversal.

c) Por la direccionalidad: Retrospectivo.

d) Por la informacién obtenida: Retrolectivo.

e) Por la institucionalidad: Unicéntrico.

f) Por el tipo de poblacion: Homodémico.

7.2 UBICACION ESPACIO Y TIEMPO
En este trabajo se estudiaran los pacientes del servicio de urologia de la UMAE  Gral. De division
“Manuel Avila Camacho” IMSS- Puebla, que fueron intervenidos de cistectomia radical con

derivacion urinaria, por cancer vesical musculo invasor, durante el periodo de tiempo comprendido

del mes de Agosto del 2008 hasta Marzo del 2015.
7.3 ESTRATEGIA DE TRABAJO

Se recabaran y estudiaran los expedientes de los pacientes intervenidos de cistectomia radical por
cancer vesical musculo invasor, del servicio de Urologia de la UMAE “Manuel Avila Camacho”
en Puebla, durante el periodo de tiempo comprendido del mes de Agosto del 2008 hasta Marzo del

2015 que cumplan con los criterios de inclusion.

1.- Se hara la recoleccion de datos y seguimiento clinico de los pacientes mediante la consulta

externa de urologia y revision del expediente clinico.

3.- Se realizara un analisis estadistico de los datos obtenidos.
4.- Se analizaran los resultados.
5.- Se llegara a una concusion.

6.- Se publicaréan los resultados.
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74  MARCO MUESTRAL

7.4.1. POBLACION FUENTE
Expedientes clinicos de Pacientes del Hospital de Especialidades Puebla CMN UMAE “Manuel

Avila Camacho”.

7.4.2. POBLACION ELEGIDA

En este trabajo se estudiaran los expedientes clinicos de pacientes del servicio de Urologia del
IMSS CMN UMAE MAC Puebla, que fueron intervenidos de cistectomia radical, en el periodo de
Agosto del 2008 hasta Marzo del 2015.

7.4.3. CRITERIOS DE SELECCION
7.4.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes derechohabientes.

¢ Pacientes de ambos sexos.

¢ Edad mayor de 35 afios.

» Pacientes con expediente clinico completo.
s Operados en esta unidad.

o Cancer vesical misculo invasor operados de cistectomia radical con derivacién urinaria en el

periodo de Agosto del 2008 hasta Marzo del 2015.
7.43.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

» Pacientes no derechohabientes del IMSS.
« Pacientes que no se hallan operado en esta unidad.

» Pacientes con expedientes incompletos o fuera del periodo de estudio, antes de Agosto 2008, o

después de Marzo del 2015.

¢ Pacientes sometidos a cistectomia por cancer vesical superficial u otras causas no

oncoldgicas.
7.4.3.3. CRITERIOS DE ELIMINACION

o Perdida de seguridad social.
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7.5  ESTRATEGIA DE MUESTREO

7.5.1. Diseiio y tipo de muestreo:

Deterministico.

7.5.2. Tamaiio de la muestra:

A Conveniencia del investigador.

7.6  VARIABLES Y ESCALA DE MEDICION

VARIABLES DE POBLACION

UNIDAD DE
VARIABLE TIPO ESCALA
MEDICION
EDAD Cuantitativa Discreta Aiios
Nominal
GENERO Cualitativa Fem/Mas
Binaria
EDAD.

Definicidn conceptual: tiempo de vida de una persona.

Definicion operacional: afios de vida de los pacientes con cancer vesical misculo invasor.

GENERO.

Definicion conceptual: categoria a la cual se asigna un individuo segiin el sexo al que pertenece.

Definicién operacional: género masculino o femenino de los pacientes con cancer vesical misculo

1nvasor.
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VARIABLES DE ESTUDIO.

UNIDAD DE
VARIABLE TIPO ESCALA
MEDICION
SEGURIDAD . .
ASA Cuantitativa Discreta LILILIV,V
E
Goldman SEGURIDAD Cuantitativa Discreta L ILIILIV
Sangrado Cuantitativa Continua Mililitros
SEGURIDAD
Estancia hospitalaria. Cuantitativa Continua Dias
SEGURIDAD
fleo
prolongado.
SEGURIDAD
Fuga de
anastomosis
uretero-
intestinal.
Fuga de
Complicaciones Nominal no :
Cualitativa anastomosis
Tempranas. binaria intestinal.

Dehiscencia de
herida

quirargica.

Infeccion de

herida.

TEP.

Mortalidad primeros 30 Nominal
Cualitativa Si/No

dias. SEGURIDAD Binaria




SEGURIDAD Infeccién de
vias urinarias

de repeticion.

Estenosis
unidn uretero

intestinal.

Nominal no Relacionados

Complicaciones tardias. Cualitativa

Binaria con estomas.

Insuficiencia

renal.

Hernia post

incisional.

Oclusion

intestinal.

Supervivencia libre de EFICACIA .
Cuantitativa | Continua | Meses

progresion.
EFICACIA . .
Supervivencia Global Cuantitativa | Continua | Meses
. Nominal
Recurrencia Tumoral Cualitativa o Si/No
EFICACIA Binaria
VARIABLES CONFUSORAS
VARIABLE TIPO ESCALA UNIDAD DE
MEDICION
Etapificacion TNM Cualitativa Ordinal T2a, T2b, T3a, T3b, T4
Nominal no Carcinoma urotelial.
o Binari
Tipo histopatolégico. Cualitativa maria Células escamosas.
Adenocarcinomas.




Clasificacion OMS Cualitativa Nominal Binaria Bajo Grado
Alto Grado.
Bordes positivos. Cualitativa Binaria Si/No.
Tabaquismo Cualitativa Binaria Si/No
Ganglios Cuantitativa Discreta 1,2,3,4,5.
Tiempo quirtrgico Cuantitativa Continua Minutos

7.7  CARACTERISTICAS DE LAS VARIABLES

Etapificacion:

Definicién conceptual: forma de describir el grado de extension de la enfermedad
internacionalmente aceptado.

Definicion operacional: para el estudio se usara la clasificacion T2 o mayores.

ASA (Asociacién American de Anestesiologia por sus siglas en ingles).

Definicion conceptual: Escala de riesgo cardiovascular.
Definicidn operacional: Probabilidad de muerte durante cirugia.

Goldman.

Definicién conceptual: Escala de riesgo cardiovascular.
Definicidén operacional: Probabilidad de muerte durante cirugia.

Histopatologia:

Definicion conceptual: Estudio bajo el microscopio, de los tejidos y de los érganos enfermos.
Definicidn operacional: descripcion microscopica de las caracteristicas celulares del tumor.
Clasificacién OMS:

Definicion conceptual: Clasificacion histologica detallada de los diversos grados, aplicando
criterios citologicos y estructurales especificos.

Definicidn operacional: variable pronostica para el cancer vesical.

Mortalidad.

Definicioén conceptual: todas las muertes que se producen dentro de los 30 dias posteriores a la

cistectomia radical.
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Definicion operacional: Muerte a causa de la cirugia.
Tabaquismo.

Definicion conceptual: es la adiccién al tabaco, provocada principalmente por uno de sus

componentes mas activos, la nicotina.

Definicidn operacional: antecedente de consumo de tabaco por 10 afios 0 mas.
Lugar de residencia.

Definicién conceptual: Lugar en que se reside o se vive habitualmente.

Definicidn operacional: lugar en donde viven los pacientes con cancer vesical misculo invasor,

Puebla, Oaxaca, Tlaxcala, u otro.
Complicaciones Tempranas.

Definicion conceptual: cualquier alteracion respecto al curso previsto en la respuesta local y

sistémica del paciente quirirgico.

Definicién operacional: cualquier alteracion respecto al curso previsto en la respuesta local y
sistémica del paciente quirGirgico durante los primeros 30 dias posteriores a la intervencion
quirargica como el lleo prolongado, fuga de anastomosis uretero-intestinal, fuga de anastomosis

intestinal, dehiscencia de herida quirirgica, infeccion de herida, Tromboembolia pulmonar.
Complicaciones Tardias.

Definicidn conceptual: cualquier alteracion respecto al curso previsto en la respuesta local y

sistémica del paciente quirirgico.

Definicion operacional: cualquier alteracién respecto al curso previsto en la respuesta local y
sistémica del paciente quiriirgico durante el seguimiento a los 2, 6 y 12 meses posteriores a cirugia
como infeccién de vias urinarias de repeticidn, estenosis unidn uretero intestinal, relacionados con

estomas, insuficiencia renal, hernia post incisional, oclusidn intestinal.
Supervivencia global.

Definicién conceptual. Tiempo que transcurre desde el diagnéstico de la enfermedad hasta la

muerte del paciente.
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Definicién operacional. Meses transcurridos desde el diagnéstico de céncer vesical hasta el

fallecimiento.
Supervivencia libre progresion.

Definicion conceptual. Tiempo que transcurre desde el inicio del tratamiento hasta la progresién

de la enfermedad o muerte.

Definicién operacional. Meses transcurridos desde la realizacién de la cistectomia radical con

derivacion urinaria hasta la aparicion de recurrencia de la enfermedad.
7.8  METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Hoja de recoleccion de recoleccién de datos previo, durante y después del procedimiento

quirtrgico.
7.9  TECNICA Y PROCEDIMIENTO

A las personas que fueron operados de cistectomia radical en el hospital de especialidades de
Puebla seleccionados de acuerdo a los criterios de inclusién y durante un periodo de tiempo

previamente establecido, se dio seguimiento clinico, de laboratorio y radiolégico.
Seguimiento en la consulta externa al 2° mes y posterior cada 4 meses.
Se vacia la informacidn en la hoja de recoleccion de datos.

Analisis de resultados mediante métodos estadisticos establecidos.

7.10 ANALISIS DE LOS DATOS

Se utilizara estadistica Descriptiva para los datos generales de la poblacién en estudio. Para las
variables cuantitativas se utilizara la media como la medida de tendencia central y desviacion

estandar como medida de dispersién y rangos.
Para las variables cualitativas se aplicara el calculo de porcentajes y proporciones.

Se realizara el Método de Kaplan-Meier para el andlisis de supervivencia.
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8. LOGISTICA

8.1 Recursos Humanos

. Investigador principal.
. Asesores expertos.
. Asesor metodoldgico.

8.2 Recursos Materiales

. Expedientes clinicos.

. Material bibliografico recopilado.

. Hojas de recoleccion de datos.

. Papeleria, computadora, impresora, Paquete para analisis estadistico.

8.3 Recursos Financieros
. Recursos propios del investigador principal.

. Recursos del Hospital de Especialidades Puebla.

8.4 Consideraciones éticas
El presente protocolo de ajusta a los lineamientos de la ley general de salud de México promulgada
en 1986 y al cédigo de Helsinki de 1975 y modificado en 1989, respecto a la confidencialidad de

los participantes en el estudio.
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9. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

ANO

PLANTEAMIENTO
DEL PROBLEMA
BUSQUEDA DE
INFORMACION
ELABORACION

DE PROTOCOLO

ENERO FEBRERO MARZO

2015

JULIO

AGOSTO

SEPTIEMBRE

OCTUBRE

CAPTURA DE
DATOS

ANALISIS DE
DATOS
REDACCION DE
RESULTADOS
ESCRITURA DE
TESIS

ENTREGA DE
TESIS

30



10.- DIAGRAMA DE FLUJO

| BUSQUEDA DE BIBLIOGRAFIA |

ESTRUCTURAR PROTOCOLO DE TESIS

b

SELECCION DE PACIENTES

b

RECOLECCION DE DATOS DE EXPEDIENTES CLINICOS

5

REALIZAR EL ANALISIS ESTADISTICO

!

ANALISIS DE CONCLUSIONES

i
4
‘%

PUBLICAR RESULTADOS
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11. RESULTADOS.

11.1 Caracteristicas demogrificas de los pacientes con cdncer vesical misculo invasor

intervenidos de cistectomia radical con derivacion urinaria.

Se realizo un estudio retrospectivo, descriptivo en el departamento de Urologia, UMAE Puebla

IMSS en un periodo de tiempo de Agosto 2008 hasta Marzo del 2015.

De un total de 33 pacientes se excluyeron 9 debido a que no cumplieron con los criterios de
inclusion, 5 pacientes se clasificaron previo a la cistectomia radical con derivacion urinaria como
tumores no musculo invasores de alto grado recidivantes multicéntricos, 3 por no contar con
expedientes completos, en 1 paciente se desconoce el estadio patologico posterior a cistectomia

radical con derivacion urinaria, por lo cual nuestra muestra fue de 24 pacientes.
11.1.1 Edad de los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia radical.

De los 24 pacientes incluidos en el estudio a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion
urinaria se observo una edad promedio de 59.04, minima 40 maxima 81 afos, con una DE=10.544

aiios, Tabla no.1. La frecuencia de edades se muestra en la grafica 1.

[ Datos Estadisticos. 1

!‘,_ _No.Pacientes = 24
| Media | 5904
_ Mediana . 60.00
Moda | 60 |
DE. BN 10.544
Minimo ' 40
_Maximo 81
CVv | 0178

Tabla no.1. Estadistica descriptiva de la edad en los pacientes con cancer vesical a quienes se
realizé cistectomia radical con derivacion urinaria que muestra el promedio, desviacion estandar,

minimo, maximo y coeficiente de variacion.
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Grafica 1. Frecuencia absoluta de edades en los pacientes con cancer vesical a quienes se realizo
cistectomia radical con derivacion urinaria.

11.1.2 Género de los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia radical.

Respecto al género, 3 pacientes fueron mujeres (12.5%) IC 95% = -0.732-25.732 y 21 pacientes
(87.5%) IC 95% = -0.007-0.257 fueron hombres, el error estandar de la proporcion 0.068; con una
relacion H:M 7:1, la proporcion hombre-mujer se muestra en la grafica 2. Los datos estadisticos

en cuanto a género se muestran en la tabla 2.

mSexo mHombre mMujer

Grafica 2. Género de los pacientes con cancer vesical misculo invasor a quienes se realizo

cistectomia radical con derivacion urinaria. Se muestra la proporcion del género con una relacion
H:M, 7:1.
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[ Datos estadisticos, genero.

Género | Frecuencia | Porcentaje | P J R/ | EEP | 95%IC
M ‘. 3  12% | 087§ 74 0068  -0.732-25732 |
F 21 [ B8% | 0% | 0.068  -0.007-0.257

Tabla no.2. Genero de los pacientes con cancer vesical misculo invasor a quienes se realizd
cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia, porcentaje, proporcion,

razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.
11.1.3 Tabaquismo en los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia radical.

El tabaquismo como factor de riesgo se presentod en 16 pacientes (66.7%) IC 95% = 0.478-0.855
mientras que 8 pacientes (33.3%) IC 95% = 47.807-85.527 nego algtin tipo de exposicion. El error
estandar calculado de 0.096. La proporcion entre paciente fumador y no fumador se presenta en la
Grafica 3 y Tabla nimero 3.

W NEGATIVO mPOSITIVO

Grafica 3. Proporcion de los pacientes con cancer vesical milsculo invasor con tabaquismo como
factor de riesgo.

Datos estadisticos, Tabaquismo. |

| Tabaquismo | Frecuencia | Porcentaje | P Rf | EEP | 95%IiC |
__ Positiva 16 | 677% | 0.875 66.667/100  0.096 | 0.478-0.855 |
| Negativo | B8 | 338% | 0425 | 33.333/100 | 0.096 47.807-85.527

Tabla no. 3 Habito tabaquico de los pacientes con cdncer vesical misculo invasor a quienes se
realizo cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia, porcentaje,

proporcion, razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.
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11.3 Caracteristicas de seguridad en los pacientes con cdncer vesical misculo invasor

intervenidos de cistectomia radical con derivacion urinaria.

11.3.1 Riesgo cardiovascular en los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia
radical.

El riesgo cardiovascular previo al procedimiento quirtirgico asignado fue 21 pacientes (81%) IC
95% = -0.732-25.732; ASA 11, Goldman I, y 3 pacientes (19%) IC 95% = -0.007-0.257, ASA 111
Goldman IT; con en error estandar de 0.068. Grifica 5y Tabla 4.

ASAILGI
81%

Grafica 5. Riesgo cardiovascular ASA/Goldman en pacientes con cancer vesical masculo invasor
previo a cistectomia radical con derivacion urinaria.

Datos estadisticos, Riesgo cardiovascular.

'} ASA/Goldman | Frecuencia | Porcentaje | P R/ | EEP 95% IC |
L ASATWGN 13 | 2% __| 0875 L] 0.068 -0.732-25.732 |
| ASAIl/GI 21 ‘ 8% | 0125 1 I 0.068 -0.007-0.257

Tabla no. 4 Riesgo cardiovascular previo al procedimiento quirurgico de los pacientes con cancer
vesical musculo invasor a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra

la frecuencia, porcentaje, proporcion, razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.
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11.3.2. Sangrado transoperatorio de los pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia

radical.

El sangrado transoperatorio reportado fue en promedio de 1366.25 ml, con un minimo de 500
ml y méximo de 4500 ml, con una DE 927.966 y un CV 0.0017. Tabla 5.

mﬁﬁﬁmﬂ

. Transoperatorio

No. Pacientes L LR
~ Media 1366.25 |
Mediana 1200.00

. Moda 600
DE | 927.966
Minimo 500
Maximo 4500
cv 0.0017 |

Tabla no.5. Estadistica descriptiva del sangrado transoperatorio en los pacientes con cancer vesical
a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria que muestra el promedio,
desviacion estandar, minimo, maximo y coeficiente de variacion.

11.3.3. Tiempo quirirgico de los pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia radical.

Respecto al tiempo de cirugia el promedio en minutos fue de 348.33, con un minimo de 230 min y
un maximo de 423 min, con una DE 56.465, CV 0.156. Tabla 6.

atos Estadisticos del tiempo

D |
jirdrgico. i

No. Pacientes | 24
~ Media e - 1 348.33
 Mediana . 36000 |
| Moda T 360

DE 56.465 |
 Minimo |

Maximo | 423
| cv 0.156

Tabla no.6. Estadistica descriptiva del tiempo quirtrgico en los pacientes con céncer vesical a
quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria que muestra el promedio, desviacion
estandar, minimo, maximo y coeficiente de variacion.
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11.3.4. Dias de estancia intrahospitalaria de los pacientes con cincer vesical sometidos a

cistectomia radical.

El promedio de dias de estancia intrahospitalaria fue de 11.21 dias con un minimo de 7 y méaximo
de 20 con una DE 3.822. CV 0.340. Tabla 7.

| Datos Estadisticos del iempo |

. Qquirirgico.

|_No. Pacientes 24 |
Media | 11.21

_ Mediana 11.00

LModais B 8

I DE 3.822
Minimo 5
Maximo 20
cv 0.340

Tabla no.6. Estadistica descriptiva de los dias de estancia intrahospitalaria en los pacientes con
cancer vesical a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria que muestra el
promedio, desviacion estandar, minimo, maximo y coeficiente de variacion.

11.3.5. Complicaciones Tempranas de los pacientes con cdncer vesical sometidos a

cistectomia radical.

Las complicaciones en el postquirirgico inmediato reportadas fueron las siguientes:
reintervenciones en 6 pacientes (25%), de las cuales 1 fue por dehiscencia de herida quiriirgica
(4.2) 2 pacientes por infeccion de herida (8.3) aunque solo uno de ellos amerito lavado quirtrgico
(4.2%), por dehiscencia de anastomosis en 4 pacientes (16.7%) de las cuales 2 fueron de la
anastomosis uretero intestinal (8.3%) y 1 de la anastomosis intestinal termino lateral (4.2%) y 1 de
la anastomosis uretro intestinal (4.2%); 1 paciente con oclusion intestinal que requirié de manejo

quirtrgico (4.2%). Tabla no. 7.
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Tipo de Nimero de : Porcentaje
complicacién. pacientes

Dehiscencia de il 4.2%

herida quirrgica. __

Infeccion de herida 2 8.3%
__quirurgica 1 s

Dehiscencia de E 16.7%

anastomosis

Tabla no.7. Complicaciones tempranas en los pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia

radical con derivacion urinaria.

11.3.6. Complicaciones Tardias de los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia

radical.

Durante el seguimiento no se reportd ningtn caso de fistula urinaria; sin embargo 4 pacientes
presentaron estenosis de la union uretero intestinal (16.7%), de los cuales 2 de ellos (8.3%) tratados
con catéteres ureterales, y 2 con nefrostomia percutanea (8.3%). 4 pacientes con enfermedad renal
durante el seguimiento (16.4%), de los cuales 2 en terapia de sustitucion renal con hemodidlisis,
pacientes con enfermedad renal cronica preexistente, y 2 pacientes en vigilancia sin terapia de
sustitucion renal. Con respecto a las infecciones de vias urinarias de repeticion se presentan en 11

pacientes (45.8%).
11.3.7. Mortalidad en los primeros 30 dias.

La mortalidad en los primeros 30 dias se present6 solo en | paciente con (4.2%) IC 95% = -0.038-

0.122 y un error estandar 0.041, a causa de tromboembolia pulmonar. Grafica 8, Tabla 8.

mNO ms!

Grafica 8. Proporcion de la mortalidad durante los primeros 30 dias en los pacientes con cancer
vesical musculo invasor sometidos a cistectomia radical con derivacion urinaria.
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| Datos estadisticos, Mortalidad 30 dias.

| Mortalidad = Frecuencia = Porcentaje P [ RIl | EEP |  95%IC
' S| 1 . 42% | 0042 | 4400 0041  -0.038-0.122
ESHeT 23 | 958% 0958  958/100 |  0.041 -3.828-12.161

Tabla no. 8 Mortalidad en los primeros 30 dias de los pacientes con cancer vesical misculo invasor
a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia,

porcentaje, proporcion, razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.

11.4 Caracteristicas de eficacia en los pacientes con cincer vesical misculo invasor

intervenidos de cistectomia radical con derivacion urinaria.
11.4.1. Supervivencia.

En nuestra serie se reporta una supervivencia libre de progresion a los dos afios de 62.5%. y una

supervivencia global de 66.66%. Grafica 9 y 10.

Supervivencia libre de progresion.
FIFuncién de supervivencia
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Grafica 9. Supervivencia libre de progresion a dos afios en pacientes con céncer vesical sometidos

a cistectomia radical con derivacion urinaria.
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Supervivencia Global.
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Grafica 10. Supervivencia global a dos afios en pacientes con cancer vesical sometidos a

cistectomia radical con derivacion urinaria.
11.4.2 Recurrencia de Jos pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia radical.

La recurrencia de la enfermedad se presento en 2 pacientes (8.3%) con IC 95% = -2.724-19.391, 1
de los cuales reporto un estadio patologico pT3aN0, con borde uretral positivo, y otro pT3aN1
ademds de metastasis a distancia. 22 pacientes (91.6%) IC 95% = -0.027- 0.194 no presentaron

recurrencia durante el seguimiento, con un error estandar de 0.056. Grifica 11, tabla no. 9.
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Grafica 10. Proporcion de los pacientes con cancer vesical miisculo invasor sometidos a cistectomia
radical con derivacion urinaria que desarrollaron recurrencia local de la enfermedad.

Datos estadisticas, Recurrencia de la enfermedad

| Rewrrmcia.) Fracuencia | Porcentaje P RN EEP 95%IC
} Si 2 8.3% ~ 0.083 8.3/100 | 0.056 -2.724-19.391
No 22 91.6% 0.917 91.6/100 0.056 | -0.027-0.194

Tabla no. 8 Recurrencia local de la enfermedad de los pacientes con cancer vesical misculo invasor
a quienes se realizé cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia,

porcentaje, proporcion, razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.
11.4.3 Bordes quirargicos de los pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia radical.

Con respecto a los bordes quirtirgicos, de los 24 pacientes 3 (12.5%) tuvieron bordes positivos en
uretra; con IC 95% = -0.007- 0.257, 21 pacientes (87.5%) IC 95%= -0.732-25.73, se reportaron

con margenes negativos; se reporta un error estandar de 0.068. Tabla no. 9.
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[ Datos estadisticos, Bordes quirurgicos.

Borde+  Frecuencia | Porcentaje | P TR |- ‘EEP. | 95%IC |
. si 3 | 125% | 04125 7100 0068  .0732.25732
No 21 I 871.5% 0.875 | 11100 0.068 -0.007-0.257

Tabla no. 9 Recurrencia local de la enfermedad de los pacientes con cancer vesical misculo invasor
a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia,

porcentaje, proporcion, razén/indice, error estindar e intervalo de confianza.
11.4.4. Ganglios linfaticos de los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia radical.

El nimero de ganglios linfaticos resecados junto con la pieza quirirgica fue en promedio de 10.83,

un minimo de 6 ganglios y un maximo de 16, con una DE de 2.729. CV 0.251 Tabla 10.

P. Estadisticos. Ganglios linfiticos
resecados,
Media 10.83
 Mediana | 1050
Moda | 1a |
i e = 2729
Minimo “ 6 |
~ Maximo | 16|
cv 1 0.251 |

Tabla no.10. Estadistica descriptiva del nimero de ganglios linfaticos resecados en los pacientes
con cancer vesical a quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria que muestra el
promedio, desviacion estandar, minimo, maximo y coeficiente de variacion.

11.4.5. Metdstasis a distancia de los pacientes con cancer vesical sometfidos a cistectomia

radical.

En el seguimiento oncologico a 24 meses, solo | paciente (4.2%) presentd metastasis pulmonares,
y recurrencia local, el cual tenia un estadio patolégico posterior a cistectomia pT3a N1, carcinoma
urotelial papilar de alto grado, ameritando Adyuvancia con quimioterapia sistémica (Gemcitabine
- cisplatino). Tabla 11. Los pacientes a los cuales se les administro quimioterapia adyuvancia con
esquema Gemcitabine cisplatino, fueron 5 (20.8%) con enfermedad localmente avanzada pT3a=.(4
pacientes) ganglios linfaticos positivos (1 paciente), metastasis (1 paciente) o recurrencia de la
enfermedad (2 pacientes).
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Datos estadisticos, Metastasis.

i |

) Metastasis | Frecuencia | Porcentaje ’ P SR | EEP ’ 95%IC. |
Si _ 1 4.2% 0042 44100 | 0.041 | -0.038.0.122 |

L P 958% | 0958 | 958100 |  0.041  -3.828-12.161

Tabla no. 11. Desarrollo de metastasis de los pacientes con cancer vesical musculo invasor a
quienes se realizo cistectomia radical con derivacion urinaria, se muestra la frecuencia, porcentaje,

proporcion, razon/indice, error estandar e intervalo de confianza.
11.4.6 Estadio patologico de los pacientes con cancer vesical sometidos a cistectomia radical.
11.4.6.1 Estadio Patologico e histologia previa a cistectomia radical.

Referente al estadio patoldgico previo a la cistectomia radical los 24 pacientes (100%) tuvieron un
estadio T2ZNOMO de acuerdo a la AJCC 2009. En cuanto a histologia 14 pacientes (58.3%)
correspondio a carcinoma papilar urotelial de alto grado, y 10 pacientes (41.6%) carcinoma papilar

urotelial de bajo grado. Grafica 11.

mcarcinoma papilar urotelial alto grado 14 mcarcinoma papilar urotelial bajo grado 10

Grifica 11. Grafica que muestra la proporcion de la histologia de los pacientes con cancer vesical
miusculo invasor previo a cistectomia radical con derivacion urinaria.
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11.4.6.2 Estadio Patolégico posterior a cistectomia radical.

El estadio patolégico posterior a la cistectomia radical con derivacion urinaria fue pT2aN0 16
pacientes (66.7%), pT2bNO 2 pacientes (8.3%), pT2bN1 1 paciente (4.2%), pT3aN0 2 pacientes
(8.3%), pT3aN1 1 paciente (4.2%), pT3bN0 [ paciente (4.2%), pT4a NO 1 paciente (4.2%). Tabla
12 y Grifica 12.

pTda NO
pT3b NO
pT3a Nl
pT3a NO
pT2b N1
pT2b NO
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Grafica 12. Estadio patologico posterior a cistectomia radical (Frecuencia y porcentaje).
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11.4.7. Tipo de derivacion urinaria de los pacientes con cincer vesical sometidos a cistectomia

radical.

La derivacion urinaria de preferencia fue tipo Bricker en 21 pacientes (87.5%). Studer 1 paciente

(4.2%) ureterostomias 2 pacientes (8.3%). Grafica 13.

Derivaciones urinarias

Ureterostomias .
Studer I

0 20 40 60 80 100

Grafica 13. Tipo de derivacion urinaria utilizada en los pacientes con cancer vesical misculo
invasor posterior a la cistectomia radical.

45



12. DISCUSION.

La mayoria de las publicaciones relativas al cancer vesical musculo invasor se basan en estudios
retrospectivos, incluyendo algunos grandes estudios multicéntricos y otros controlados bien
disefiados. Disponemos de pocos estudios aleatorizados sobre el diagnéstico y tratamiento
quirtrgico del cancer vesical musculo invasor, y los datos calificados basados en la evidencia,
referidos a aspectos clinicos relevantes, no alcanzan los niveles habitualmente obtenidos en algunas
de las especialidades médicas (1). Los datos obtenidos acerca del tratamiento y resultados
oncolégicos en términos de supervivencia global y libre de recurrencia en el cancer vesical musculo
invasor provienen de centros hospitalarios de referencia concentrando a un gran niimero de
pacientes por afio. En nuestro pais pocos estudios describen su experiencia en el manejo de esta
patologia. En este estudio se analizaron los resultados demograficos, patolégicos, quirargicos y
oncoldgicos de los pacientes con cancer vesical musculo invasor sometidos a cistectomia radical
con derivacion urinaria en uno de los centros hospitalarios de referencia mas grande del estado de
Puebla. El namero de pacientes en este estudio fue menor en comparacién con los estudios de
centros de referencia a nivel mundial, no obstante los resultados obtenidos son comparables,
recalcando la importancia de la cirugia radical como tratamiento inico para el control de la

enfermedad a largo plazo.

El cancer vesical se presenta principalmente en la edad adulta, diagnosticandose la gran mayoria
de los casos después de los 65 afios, raramente antes de los 50 afios y excepcionalmente en
pacientes de 10 afios 0 menos. Esta caracteristica evidencia la resistencia bioldgica innata de las
células de la mucosa vesical a los carcindgenos urinarios y plasmaticos, precisando latencias de
varias décadas para su desarrollo. En las mujeres la incidencia de cancer vesical es de 3 a 5 veces
menor; sin embargo los mecanismos subyacentes para explicar de manera objetiva estas diferencias
entre género permanecen desconocidos. Mayorga et al, en una de las series nacionales reportan una
relacion H:M 5.5:1, con edad promedio de 62.08 afios (rango: 32-78) (66). Nuestro estudio muestra
una relacion de 5:1; y edad promedio de 59.04, (40-81) afios; de acuerdo a lo anterior nuestros
resultados coinciden con los reportados en la literatura a nivel mundial, con mayor incidencia en
mayores de 60 aflos tal vez debido a la latencia de los carcindgenos urinarios sin poder de manera
clara explicar la mayor incidencia en los hombres. Los factores de riesgo asociados al desarrollo
del cancer vesical como tabaquismo y exposicion laboral son causantes de mas de la mitad de los

casos, {5,6). El consumo de tabaco constituye el principal factor asociado, con mayor evidencia
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cientifica, a la incidencia y agresividad bioldgica del cancer vesical, con sus 62 carcinégenos
contenidos en el humo perfectamente establecidos (7). Ferrisa et al en su trabajo acerca de los
factores de riesgo ambientales asociados al cancer vesical, reportan una asociacién del 50-60% en
hombres y del 20-30% en mujeres (73). Esta serie reporta 66.7% de casos con historia de
tabaquismo crénico, similar a Jo ya descrito, se desconocen los datos acerca historia familiar de
cancer vesical, asi como de exposicion laboral a sustancias quimicas derivadas del benceno, sin
embargo podria existir una relacion causa efecto entre el consumo de tabaquismo y el desarrollo

de cancer vesical en mas del 50% de los pacientes incluidos en esta serie.

Una clasificacién ASA 11l o mayor se relaciona con una mayor tasa de complicaciones, hoy en dia,
los avances en las técnicas anestésicas asociadas a un incremento en la esperanza de vida llevan a
considerar a la cistectomia radical como una opcidn vélida incluso en pacientes de alto riesgo.
Mucciardi et al en su serie acerca de cistectomia radical en pacientes de alto riesgo reportan
complicaciones transoperatorias y a largo plazo similares en pacientes con riesgo alto y pacientes
con ASA menor de 111 (74). Una clasificacion ASA 111 se observé en la tinica defuncion reportada
en esta serie durante los primeros 30 dias; paciente con diagnéstico de enfermedad cardiovascular
preexistente y que ademas requirid de re intervencion por dehiscencia de anastomosis, con un

riesgo de mortalidad conocido del 5% (ASA).

Las complicaciones de la cistectomia radical pueden producir un exceso de mortalidad, una
prolongacion indebida de los dias de estancia hospitalaria y costos elevados como consecuencia.
El tiempo quirtirgico es un factor determinante para la evolucion del paciente; menor incidencia de
infeccion de herida quirtirgica, menor dolor post operatorio que se traduce en una recuperacion
fisica mas rapida y menos dias de hospitalizacién. Martinez et al en una de las series nacionales
mas grades realizadas acerca del tratamiento quirirgico del cancer vesical misculo invasor tratado
con derivacion urinaria tipo Studer donde se incluyeron para el estudio 42 pacientes, reportaron un
tiempo quirdrgico promedio 7 horas, y un sangrado promedio de 1600 ml (64). Posteriormente
Mayorga et al, reportan sangrado promedio de 1 976 mL y un tiempo quirirgico promedio de 414
minutos, con 22.5 dias de estancia hospitalaria en promedio. En nuestro estudio con valores
inferiores a los reportados en los estudios antes mencionados, sin embargo se debe tomar en cuenta
que la derivacion urinaria tipo Studer es técnicamente mas demandante requiriendo mayor tiempo

para su realizacion.
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La derivacion urinaria ortotdpica hacia uretra hoy dia se ha convertido en la derivacion urinaria de
eleccidon para la mayoria de los pacientes sometidos a cistectomia en los centros terciarios de
referencia a nivel mundial, con una morbilidad del 22%; y complicaciones a largo plazo en un 20
a 30% ; sin embargo la derivacion urinaria tipo Bricker es todavia una opcién conocida bien
establecida con resultados predecibles, con hasta un 48% de complicaciones tempranas, incluyendo
infecciones del tracto urinario, pielonefritis, fistulas ureteroileal y estenosis del estoma (48,49,50);
en esta serie el 87.5% de las derivaciones urinarias realizadas fue tipo Bricker, aunque con una
tendencia mundial hacia su disminucion ain con amplia aceptacion y buenos resultados a largo

plazo, esto con base a la experiencia y preferencia del cirujano.

Descrito previamente como un procedimiento con una alta tasa de morbimortalidad influenciada
por las comorbilidades prexistentes, y complicaciones quirirgicas tempranas como infecciones del
sitio quirtrgico principalmente. Hautmann y cols reportan en una serie de 1013 neovejigas ileales
posterior a cistectomia radical por cancer vesical, que el 58% de los pacientes experimentaron al
menos 1 complicaciéon dentro de los 90 dias posteriores de la cirugia, destacando las
complicaciones infecciosas como causa mas comun en un 24%, complicaciones relacionadas con
la herida en 9% (61). En México Acosta et al, reportan la morbimortalidad asociada a la cistectomia
radical, con 33 pacientes analizados, observando una frecuencia absoluta de complicaciones
posoperatorias de 33%, la dehiscencia de la anastomosis intestinal y ureteroileal 12%, ileo
prolongado 6%, infeccién de herida 3%, dehiscencia de herida 3%, eventos tromboembdlicos 6%
y sangrado posoperatorio en 3% (65). Datos similares se reportan en la literatura mundial asi como
en nuestro pais incluyendo nuestra serie poniendo de manifiesto que la tasa de complicaciones esta
relacionada con la derivacion urinaria independientemente del tipo, por lo que se requiere de un

equipo multidisciplinario experimentado para su realizacion.

Un estudio reciente informé una relacidn entre el volumen de cistectomias anuales y la mortalidad
hospitalaria con una resultado inversamente proporcional (68), Goossens-Laan et al han informado
que un nimero minimo de 5 a 11 cistectomias radicales anuales es necesario para proporcionar un
adecuado cuidado en términos de mortalidad, disminuyendo la tasa de mortalidad perioperatoria
en centros donde se realizan 11 cistectomias radicales o mas por afio (67). En nuestro estudio
encontramos que el promedio de cistectomias anuales es de 5.8, realizadas por 4 urdlogos distintos;
con una mortalidad perioperatoria durante los primeros 30 dias de 4.2% (1 paciente), a diferencia

de lo reportado por Madersbacher et al,(69) con un promedio de cistectomias radicales anuales de
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32 y una mortalidad perioperatoria de 2%, resultados similares con los reportados por Hautmann y
cols, en 2010, en una serie de 1013 cistectomias en periodo comprendido de 22 afios con una tasa
de mortalidad en los primeros 90 dias de 2.3% con un promedio de 46 cistectomias por afio (61).
En México Martinez et al en el 2009 reportan mortalidad relacionada a la cirugia de 7.3 % (64),
datos similares a los reportados por Acosta et al, (65). En nuestra serie la tasa de mortalidad puede
ser influenciada por el mimero de cistectomias realizadas, sin embargo no difiere a lo reportado

por otros autores en nuestro pais.

E1100% de los pacientes incluidos en esta serie se etapificaron previo a la cistectomia radical como
T2NOMO, y mas de la mitad de estos (58,.3%) con diagnéstico histologico de carcinoma papilar
urotelial de alto grado, a diferencia de lo reportado por Acosta et al, el cual menciona que el
carcinoma de urotelial papilar fue de un 75.75%, adenocarcinoma 18.18% y carcinoma escamoso
en 6%. (65); por tratarse de un solo tipo histologico de cancer vesical se desconoce la relacién entre

progresion de la enfermedad y supervivencia global con respecto a otros tipos.

El pronéstico de los pacientes con cancer vesical musculo invasivo sometidos a cistectomia radical
depende de varios factores tales como el estadio patolégico de acuerdo a la clasificacion de la
AJCC 2009, el numero de ganglios linfaticos removidos en el momento de la cirugia, el nimero
de ganglios linfaticos positivos, asi como la densidad linfatica (relacidn entre el nimero de ganglios
removidos y el nimero de ganglios positivos) (46). La eliminacion de al menos 10 ganglios
linfaticos se ha postulado como suficiente para la evaluacion del estado de los ganglios linfaticos,
asi como ser beneficioso para la Supervivencia global en estudios retrospectivos (47). Stein et al
informaron una media de 30 ganglios linfaticos resecados, y Hautmann et al informaron de una
media de 18 ganglios linfaticos resecados (71,72). Nosotros reportamos una media de ganglios
linfaticos resecados de 10.83 cantidad suficiente para poder clasificar a los pacientes y considerarse

como beneficioso en términos de supervivencia.

Novara et al. Recalcan en un estudio multi institucional reciente de 4400 pacientes sometidos a
cistectomia radical, la importancia de los bordes quirargicos positivos como efecto adversos en

relacion a los resultados de supervivencia (70); en nuestra serie de los 3 pacientes con bordes
quirdrgicos positivos (12.5%) se encontraban con una enfermedad localmente avanzada pT3a>,
solo 1 (4.2%) caso se asocid con recurrencia local y ninguno con impacto en la supervivencia

global.
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En la literatura encontramos cifras de supervivencia libre de recurrencia y global a los 5 afios en
hombres y mujeres del 66-68% y 58-66% respectivamente, y a los 10 afios del 60-73% y 43-49%
respectivamente (57). Hautmann et al publicaron su experiencia en una seric de 1100 pacientes
sometidos a cistectomia radical, en esta trabajo con un gran ntimero de pacientes las tasas de
supervivencia libre de recurrencia y supervivencia global a 5 afios fueron del 69% y 58%,
respectivamente (71). La supervivencia reportada en nuestro estudio difiere de lo reportado en la
literatura mundial, reportamos una supervivencia alta sin pacientes con mortalidad céncer
especifica a dos afios, aunque los resultados podrian no ser significativos por el tiempo y tamafio

de la muestra incluido en el anélisis.

En este estudio sujeto a limitaciones por tratarse de un estudio retrospectivo, diferencias en la
técnica quirargica la cual se realizd por 3 urélogos oncdlogos experimentados, ademas de los Uro
Patélogos que analizaron las piezas de la cistectomia radical y linfadenectomia, son caracteristicas

que podrian haber influido en los resultados.
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13. CONCLUSION.

1. La cistectomia radical con derivacion urinaria es segura en términos de morbimortalidad y

eficaz en relacion a la supervivencia para el tratamiento del cincer vesical misculo invasor.

2. La morbimortalidad de la cistectomia radical con derivacién urinaria como tratamiento del
céancer vesical musculo invasor es menor en centros de referencia de tercer nivel que cuente

con un equipo multidisciplinario experimentado.

3. FEl tratamiento estandar del cancer vesical musculo invasor es la cistectomia radical con
derivacion urinaria, ofreciendo buenos resultados a largo plazo en términos de
supervivencia libre de recurrencia y supervivencia global, por lo que es una herramienta

terapéutica que siempre debe ser ofrecida sin importar edad del paciente.

4. Nuestra seric ofrece resultados comparables de acuerdo a lo reportado en la literatura
mundial, en pacientes adecuadamente seleccionados, ofreciendo resultados oncolégicos

favorables.
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15. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.
Caracteristicas clinicas.

Nombre,

NSS.

Edad.

Sexo.

Estadio clinico pre-cistectomia.

Reporte histopatolégico de la reseccidn transuretral vesical.

ASA/Goldman (Riesgo anestésico).

Antecedente de Cancer vesical NMI tratado con BCG.
Fecha y abordaje.

Estadio patoldgico posterior a cistectomia. (pTN)
Margenes quirurgicos.

Tipo de derivacién urinaria.

Ganglios resecados.

Sangrado.

Tiempo quirurgico.

Dias de EIH.

Complicaciones propias del procedimiento quirdrgico.
Re intervenciones.

Dehiscencia de herida quirirgica.

Infeccién de la misma.

Reintervencion por sangrado.

Muerte los primeros 30 dias.

Complicaciones de la derivacion.
Dehiscencia de la anastomosis uretrointestinal.
Dehiscencia de anastomosis intestinal.
Oclusion intestinal -
Fistula urinaria.

Estenosis union Ureterointestinal

Hidronefrosis.
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Falla renal.

IVU repeticion.

Resultados oncolégicos.
Metastasis.

Recurrencia (local, a distancia).
QT adyuvante.

Supervivencia global.

Supervivencia libre de progresion.
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16. ANEXOS.

13.1 Carta de consentimiento informade para participacién en protocolos de investigacién clinica.
(Por tratarse de un estudio descriptivo no requiere carta de consentimiento informado para
participacion en protocolos de investigacion clinica).

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
@ COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

A EOAL ) R A M

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Mombre del estudio: DESCRIPCION DE LA EFICACIA Y SEGURIDAD DE LA CISTECTOMIA RADICAL CON
DERIVACION URINARIA EN PACIENTES CON CANCER VESICAL MUSCULO INVASOR.

Patrocinador externo (si aplica):

Lugar y fecha: UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD, HOSPITAL DE ESPEGIALIDADES, CENTRO MEDICO
NACIONAL GRAL. DE DIV. MANUEL AVILA CAMACHO, PUEBLA, PUEBLA.

Numero de registro: R-2015-2101-83

Justificacion y abjetivo del estudio: Describir que |a cistectomia radical con derivacién urinaria es un procedimiento eficaz y seguro en
pacientes con cancer vesical musculo invasor.

Procedimientos: Revision de expedientes clinicos.

Posibles riesgos y molestias: Ninguno

Posibles beneficios que recibira al participar en el Ningune

estudio:

Informacién sobre resultados y alternativas de NO

tratamiento:

Participacion o retiro: NO

Privacidad y confidencialidad: Si

En caso de coleccion de material biologico (si aplica):
No autoriza que se tome |la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Sl autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.
Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):
Beneficios al término del estudio: Descripcion de los resultados del estudio

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:
Investigador Responsable: - Dr. Aardn Miguel Flores Agullar,

Colaboradores: = Dr. Alejandro Priego Nifio, Dr. Eduardo Gémez Conde.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra difigirse a: Comision de Elica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330 4° piso Btoque & - dela Umclacl de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 08720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230,
Correo electrénico: comisi i

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obliene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato conslituye una guia gue debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacién
relevanie del esludio

Clave: 2810-009-013
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