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CARACTERIZACION DE LOS TUMORES DE UROTELIO MEDIANTE UROTOMOGRAFIA.

Marisa Mufioz Balderas médico residente de tercer afio de radiologia e imagen. Orlando Marin Torres
medico radiélogo. Dr. Eduardo Gémez Conde doctor en biomedicina molecular.

marixxaaa@gmail.com

OBJETIVO:
Caracterizar los tumores de urotelio mediante urotomografia.

MATERIAL Y METODOS
Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, prospectivo, transversal, prolectivo y unicéntrico, no
aleatorizado.
Se llevé a cabo en el servicio de radiologia e imagen de la UMAE, HE del IMSS Puebla, de marzo de 2014 a
agosto de 2015.
Se incluyeron pacientes de urologia con diagnéstico de tumores de urotelio se realiz6 urotomografia a
pacientes que firmaron el consentimiento informado y aceptaron colaborar en el proyecto de investigacion,
acudieron con 8 horas de ayuno previo al estudio y sin antecedentes alérgicos.
Se excluyeron pacientes embarazadas y pacientes que no se encuentren adecuadamente preparados para el
estudio.
Se aplicé estadistica descriptiva para variables cualitativas y cuantitativas.

RESULTADOS:

Se estudiaron 40 pacientes, 14(35%) del género femenino y 26(65%) del género masculino, con edad en
promedio de 65.5 +/- 13 afios; 24 pacientes presentaron tumoracion (60%) y 16 engrosamiento (40%). En la
vejiga los sitios afectados fueron pared anterior 22.5 %, piso 30%, techo 17.5%, pared posterior 2.5%, pared
lateral 15%. Y a nivel del trayecto ureteral 12.5%. en la fase contrastada 92.5 % de las lesiones presentaron
realce, 7.5% no lo presentaron; fue homogéneo en el 75% de los casos, heterogéneo en el 22.5 % y periférico
en 2.5%.

El 25 % de las lesiones presentd calcificaciones; 24 pacientes presentaron afectacion ganglionar 60% y 16
pacientes (40%) no.Los tumores de urotelio presentaron perdida de interface en 26 casos (65%). Los bordes
fueron regulares en 13 pacientes (32.5%), irregulares (12.5%). Lobulados (35%).

CONCLUSION:
Los tumores de urotelio se caracterizaron por su morfologia polipoide, bordes lobulados, de localizacion en el
piso vesical, realce homogéneo, con calcificaciones en una cuarta parte de los casos, perdida de la interface y
afectacién ganglionar.
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1.- ANTECEDENTES.
1.1.- GENERALES:
EL TRACTO URINARIO

Esta compuesto de dos partes: los érganos secretores que se encargar de producir la
orina, los rifiones y el tracto urinario excretor, pelvis renales, uréteres (tracto urinario
superior), vejiga y uretra (tracto urinario inferior), los cuales conducen y almacenan la orina
para que posteriormente sea evacuada.

El tracto urinario comparte una estructura histologica similar, la cual estd compuesta
basicamente por tres capas:

e Urotelio o epitelio de células transicionales: formado por seis capas que se agrupan en
tres tipos celulares: células basales, células poliédrica y células de superficie 0 en
paraguas.

Todo el tracto urinario esta revestido por este epitelio especializado que es capaz de soportar
contacto con la orina.

e Lamina propia: consiste en tejido conectivo fibroelastico, permite una distension
considerable.

Capa muscular: formada por haces de musculo liso que se ramifican y entrelazan de manera
laxa configurando tres capas; responsable del peristaltismo urinario y vaciamiento de la
vejiga.
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Corte histolégico tefiido con hematoxilina-eosina de un epitelio de células transicionales.



TUMORES DE UROTELIO.

El carcinoma urotelial tambien llamado carcinoma de celulas transcisionales, es una
enfermedad neoplasica que se origina en el urotelio. La interiorizacion en cuerpo de
carcinégenos, hace concentrar la orina de residuos toxicos que pueden ejercer un papel
citotoxico en las celulas de la pared, en ocasiones dan lugar a una desregulacion del ciclo
celular y una proliferacion masiva de celulas uroteliales, constituyendo asi una masa tumoral.

Incluyen los tumores de vejiga, pielocaliciales y ureterales. Divididos por tipo
histologico pueden ser transcisionales (90%), carcinoma epidermoide (9%) vy
adenoarcinomas(1%). Se reconocen como factores de riesgo prara el desarrollo de
carcinomas transicionales la exposicion profesional a colorantaes industriales, el consumo
de fenacetina, el tabaco y tratamiento previo con ciclofosfamida, mientras que los
carcinomas epidermoides suelen asociarse a irritaciones cronicas secundarias a litos o
infecciones cronicas (1).

INCIDENCIA

La relacion hombres mujeres en carcinoma de vejiga es de 2.7:1, 70 % de los nuevos
casos de cancer ocurre en hombres y el 30 % en mujeres. Se observa un aumento en la
incidencia en el sexo femeino coincidiendo con la implantacion entre las mujeres del habito
del tabaco.

La frecuencia de los carcinomas transicionales alcanza su maximo valor en el sexto y
septimo decenios de la vida (2).”

La supervicencia de esta enfermedad se sitla entre el 50-60% a los 5 afos.

El carcinoma urotelial es el septimo tumor maligno mas frecuente del mundo en el
sexo masculino, dentro de los tumores urogenitales es el mas frecuente en mujeres y en
hombes el segundo despues del de prostata.

PATOGENIA

El cambio mas temprano observado es la hiperplasia urotelial con aumento en el
namero de capas celulares, el cual se reconoce como cistitis quistica y los nidos de Von
Brunn que son acumulos de epitelio dentro de la lamina propia, siguen las etapas de
displasia y neoplasia (2).

Una vez presente la transformacion neoplasica, el cancer puede permancer superficial
0 avanzar a una forma invasiva o metastasica. La evolucién del tumor se favorece por las
células secretoras de citocinas, factores autécrinos de movilidad que inducen el
desplazamiento celular permitiendo la invasién y a veces la presencia de metastasis (2).



La heterogeneidad de los tumores de urotelio se expresa en la gran variabilidad de su
evolucion natural, desde los tumores Ta de bajo grado, con muy baja tasa de progresion,
hasta los tumores T1 de alto grado asociados a progresion significativa y tasas de mortalidad
especificas. EI 70% de los tumores vesicales se presentan como enfermedad superficial, y el
resto como musculo invasiva (3).

CLASIFICACION

Los carcinomas uroteliales se pueden clasificar de acuerdo a su patrén de crecimiento
en papilares, solido, mixto y plano. Segun su histologia de acuerdo al estadio de invasion del
tumor en las capas del tracto urinario y el grado de desdifeenciacion celular. Estos
parametros pueden evaluarse a partir del tejido extraido e la reseccion tras uretral del tumor
o después de la cirugia radical en la que se hace estadiaje patologico.

Sistema propuesto por Jewett y Strong en 1946 se basa en la relacion entre
profundidad de penetracion del tumor en la pared vesical e incidencia de metastasis a
ganglios linfaticos o a sitios mas distantes. Invasion a submucosa (etapa a) o al musculo
(etapa b) se acompafia de baja inciencia de metastasis ( 0 al 13 %) en tanto que a infiltracion
perivesical del tumor se relaciona con gran incidencia de ellas (87%) (2). Marshall modificé
este sistema en 1952 para distinguir los tumores superficiales invasores de la lAmina propia
(etapa a) de los limitados a la mucosa (etapa 0) e incluir las metastasis a ganglios linfaticos
(etapa dl) y a distancia (etapa d2) como etapas separadas (2).

Actualmente la clasificacion y la morfologia de los canceres de urotelio y vias urinarias
superiores son similares a las de los carcinomas vesicales (4). Es posible distinguir entre
tumores papilares no invasores (tumores uroteliales papilares de bajo potencial maligno,
carcinoma urotelial papilar de bajo grado, carcinoma urotelial papilar de alto grado), lesiones
planas (carcinoma in situ) y carcinomas invasores. Todas las variantes de tumores uroteliales
descritas en la vejiga pueden observarse también en las vias urinarias superiores (5).

Cuando el tumor no llega a invadir la capa muscular se le denomina carcinoma no
musculo infiltrante, en cambio cuando el tumor llega a infiltrar musculo o las capas exteriores
de este se le denomina carcinoma musculo infiltrante.

Desde el punto de vista morfologico se identifican dos categorias diagnésticas basicas
segun el patron de crecimiento de las lesiones intraepiteliales: planas y papilares. Su
comportamiento clinico se relaciona con el grado de alteraciones en la arquitectura y en la
citologia del urotelio (3).

s
Ta

)
-

) ‘. — MUscUlO

T2a G

T2 — epm—,

T3 7‘3— Urotelio

T4 — St

Pared tracto urinario 9

e

No musculo-
infiltrante

Lamina propia

Musculo
infiltrante




ESTATIFICACION

La exactitud en el estadiaje y gradacion de la enfermedad son muy importantes para
decidir el tratamiento 6ptimo (3).

La estatificacién toma importancia al momento de decidir el tratamiento. La tomografia
ayuda a establecer el estadio del tumor. La frecuencia de metastasis en los canceres de alto
grado o muy voluminosos es muy alta, sobre todo en los ganglios linfaticos regionales, en los
pulmones, los huesos y el higado e orden decreciente de frecuencia (1).

Tabla 1. Clasificacion 2002 TNM cancer de vejiga

T- Tumeor primario

TX Tumor primario que no se puede evaluar
TO No hay evidencia de tumor
Ta Carcinoma papilar no invasivo
Tis Carcinoma in situ: tumor plano
T1 Tumor que invade el tefido conectivo subepitelial
T2 Tumor que invade la muscular
T2a Tumor que invade superficialmente el misculo(mitad interna)
T2b Tumor que invade profundamente el misculo (mitad externa)
T3 Tumor que invade tefidos pertvesicales
T3a Microscopicamente
Tab Macroscipicamente (masa extravesical)
T4 Tumor que invade alguna de las sigulentes estructuras : préstata, tutero, vagina, pared
pélvica, pared abdominal
Tda Tumor que invade prostata, ttero o vagina.

Tdb Tumor que invade pared pélvica o abdominal
N - Nédulos linfiticos

NX No pueden evaluarse los nodulos linfaticos regionales
NO No se demuestran metastasis ganglonares regionales
N1 Metastasis en un ganglio de un diametro maximo de =2 em
N2 Metastasis en un solo ganglio de diametro maximo mayor de 2 cm, pero =5 cm: o en
varios ganglios linfaticos, ninguno de ellos mayor de 5 cm
N3 Metastasis en un ganglio Infatico mayor de 5 em
M - Metdstasis a distancia
MX No pueden evaluarse las metastasis a distancla
MO No existen metistasis a distancia
M1 Metastasis a distancia

BIOLOGIA MOLECULAR

Estudios actuales apuntan una relacion entre dos vias genéticas con entidades
definidas morfologicamente. La denominada categoria genéticamente estable incluye
tumores papilares no invasivos de bajo grado (PTa, gl, y g2), mientras que la categoria
inestable comprende los carcinomas de alto grado (incluyendo PTa, g3 y CIS) y los
carcinomas de crecimiento invasivo (estadio PT1-4). Las neoplasias de vejiga de bajo grado
no invasivas tan sélo presentan algunas alteraciones en el genoma y son por tanto
clasificadas como genéticamente estables. Las neoplasias de alto grado y de crecimiento
invasivo son consideradas como genéticamente inestables y tienen numerosas aberraciones
cromosomicas (3).
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La totalidad del tracto urinario tiene unas caracteristicas estructurales y celulares v,
por lo tanto, oncogenéticas, similares. Que los tumores desarrollados en cualquier parte del
tracto son, esencialmente, los mismos (aunque sean los vesicales los mas frecuentes) y
todos comparten similares caracteres anatomopatologicos, con las peculiaridades clinico-
patolégicas derivadas de su localizacion (6).

Los tumores de células uroteliales constituyen una unidad en la totalidad del tracto
urinario: “TOTAL UROTHELIAL NEOPLASIA” de Wallace. Tienen dos caracteristicas
patoldgicas esenciales: su multicentricidad y su posible aspecto histolégico variable segun
las diferentes areas del tumor examinado, o entre diferentes tumores de aparicion sincronica
0 metacroénica, en la via urinaria (6).

Las lesiones moleculares que dan lugar a la formacién de una neoplasia ocurren en
las siguientes clases de genes reguladores:

Oncogenes: estimulan el crecimiento celular. Se ha estudiados a los que pertenecen
a la familia RAS, estas proteinas juegan un papel clave en la transduccién de sefales
intracelulares. Oncogenes sobre expresados como EGFR y ERBB2 codifica para proteinas
que intervienen en la transmisibn de sefiales del exterior al interior celular, se han
relacionado con el fenotipo musculo-infiltrante. También se han observado excluyentes
mutaciones en FGFR3 que es mayor en estadios no musculo - infiltrantes, en tumores de
bajo grado y en papilomas benignos. Se incluye a C-MYC un oncogén que codifica una
fosfoproteina nuclear que promueve la replicacion de DNA y regula la transicion GO/G1 en el
ciclo celular. Se destaca la funcibn de BCL-2quien juega un papel fundamental en la
inhibicibn de la apoptosis, 1o que influye inhibiendo la respuesta a la quimioterapia y
radioterapia.

Genes supresores de tumores: inhiben el crecimiento descontrolado celular.
Codifican para proteinas que basicamente controlan y regulan el ciclo celular. Entre el 50 —
70 % de los carcinomas uroteliales musculo — infitrantes o de alto grado presentan
mutaciones somaticas en el gen supresor de tumores TP53. Otro gen clave es CDKN1A por
su capacidad de unién e inhibicion de la actividad fosforilasa de las quinasas dependientes
de ciclinas que regulan el ciclo celular. En el carcinoma in situ esta mutacion esta relacionada
con un mayor riesgo de recidiva, progresion y mortalidad. La pérdida de proteinas
codificadas por CDKN2A yCDKN2B parece presentar un efecto adverso sobre la evolucion
clinica y recurrencia del tumor.

Genes reguladores de la apoptosis: controlan la muerte celular programada. Uno de
los principales genes relacionados es BIRC5 que codifica para una proteina llamada
survivina la cual juega un papel clave en la inhibicion de la apoptosis, interviene en la
regulacion del ciclo celular y promueve la angiogénesis. Mutaciones en el gen FAS pueden
limitar la muerte celular programada favoreciendo el desarrollo de carcinoma urotelial.
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VIAS MOLECULARES DE PROGRESION DEL CARCINOMA UROTELIAL.

El carcinoma urotelial tiene un comportamiento impredecible, ya que no todos los
tumores fenotipicamente idénticos no se comportan de la misma manera por la existencia de
distintas vias de progresion de la enfermedad con distintos patrones de alteraciones
genéticas.

Se menciona una via multifasica que explica la evolucién de la carcinogénesis vesical
como un proceso lineal de acumulacién de alteraciones, donde el cromosoma 9 estaria
asociado a estadios iniciales de la tumorgénesis y posteriores alteraciones en los
cromosomas 5, 18 y 6 serian clave para la progresion y metastasis de la enfermedad.

El orden de aparicion de las alteraciones genéticas determinaria entonces el fenotipo y
la capacidad de progresion de estos tumores.

CITOGENETICA DEL CARCINOMA UROTELIAL.

En el carcinoma urotelial se dan frecuentemente aberraciones estructurales y
numeéricas de los cromosomas que se expanden de manera clonal entre las células del
tumor. Estas alteraciones pueden dar lugar a nuevos genes de fusion o a cambios en la
region reguladora de algunos genes, que pueden tener un impacto directo en el ciclo celular
o el control de la apoptosis. Se piensa que las células del epitelio precancerigeno ya
presentan estas alteraciones.

Los cambios cromosOmicos afectan a gran numero de cromosomas incluidos el 1, 9,
7, 11, 17 entre otros, siendo la pérdida del cromosoma 9 la alteraciobn mas frecuente, en este
cromosoma estan contenidos locus que codifican genes supresores de tumores.

La trisomia del cromosoma 7 se ha relacionado con la recurrencia tumoral, mientras
gue la polisomia del 17 y ganancias del 8 se han relacionado con un mayor grado y estadio,
es decir, con la progresion tumoral. El cromosoma 3 se encuentra frecuentemente alterado
en tumores de alto grado y musculo-infiltrantes.

El perfil citogenético de los carcinomas uroteliales localizados en el tracto urinario
superior parece ser similar al descrito en el carcinoma vesical, lo que sugiere que estos
tumores presentan un comportamiento biolégico comuin y anomalias genéticas similares.

EPIDEMIOLOGIA.

El carcinoma renal supone 3% de todos los canceres. La mayoria de estos tumores se
originan en el parénquima, siendo menos frecuentes los tumores que derivan del epitelio
urotelial y los derivados del mesénquima. Existen 5 tipos principales de carcinoma de células
renales: carcinoma de células claras (80%), carcinoma papilar (10%), carcinoma de células
croméfobas (5%), carcinoma del tubulo colector y carcinoma no clasificado (<3%) (7).
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Los tipos menos comunes de tumores malignos incluyen los carcinomas de células de
transicién, los tumores de Wilms y los sarcomas renales. Aproximadamente entre 5% y 10%
de todos los tumores del rifion son carcinomas de células de transicion, también conocidos
como carcinomas uroteliales que se originan en la pelvis renal (7).

Los carcinomas uroteliales constituyen el 7% de las neoplasias renalesy el 5% de los
tumores de via. De estos el 90% son carcinomas de células transicionales y el 10%
carcinomas de células escamosas (secundario a metaplasia escamosa por irritacién crénica
y se asociada a litiasis en mas del 50% de los casos). Son con frecuencia multifocales
(sincrénico o metacronico) (7).

Con base en una revision hecha en el 2011 por la sociedad europea de urologia se ha
concluido que los carcinomas uroteliales son los cuartos tumores mas frecuentes después
de los de préstata (o mama), pulmén y colorrectal. Pueden aparecer en las vias urinarias
inferiores (vejiga y uretra) o superiores (cavidades pielocaliciales y uréter). Los tumores
vesicales representan el 90 %-95 % de los carcinomas uroteliales (8) y son el tumor maligno
mas frecuente del aparato urinario y la segunda neoplasia maligna mas habitual del aparato
genitourinario después del cancer de prostata. Sin embargo, los canceres de urotelio y de
vias urinarias son infrecuentes y soélo representan el 5 % al 10 % de los carcinomas
uroteliales. Se calcula que la incidencia anual de CU-VUS en los paises occidentales es de
uno o dos casos nuevos por 100.000 habitantes. Los tumores pielocaliciales son
aproximadamente el doble de frecuentes que los ureterales. En el 8 %-13 % de los casos hay
presente un cancer de vejiga concomitante. En el 30 %-51 % de los pacientes con CU-VUS
se produce una recidiva de la enfermedad en la vejiga (9), mientras que en el 2 %-6 % se
observan recidivas en las vias superiores contralaterales (5).

DISEMINACION TUMORAL

Las células tumorales tienen la capacidad de diseminarse por via sanguinea o
linfatica, dando lugar a tumores secundarios, proceso denominado metastasis y esta supone
la principal causa de muerte debida al cancer.

Las neoplasias uroteliales son biolégicamente heterogéneas y estan formadas por
subpoblaciones de células con diferentes potenciales de crecimiento y diferente capacidad
de diseminacion.

Para que tengan lugar las metastasis es necesario que las células se desprendan del
tumor primario penetrando la membrana basal del tumor, infiltren el estroma subyacente y
entren a la microcirculacion, una vez ahi viajaran por el sistema circulatorio y se distribuiran
pasivamente en 6rganos distantes, deteniéndose en los vasos de pequefio calibre.

Durante este proceso gran numero de las células diseminadas seran eliminadas por el
sistema inmune y parte permanecera en latencia.
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Las células tumorales proliferan formando primero micrometastasis y luego metastasis
detectadas clinicamente. Primero se debera vasculaizar al romper el equilibrio ente factores
pro y antiangiogénicos secretados por el tumor y e microambiente.

A nivel molecular los dos pasos mas importantes para que se produzcan las
metastasis son la disociacion e intravasacion de las células tumorales y la angiogénesis.

Disociacion e intravasacion de las células tumorales.

Para que las células tumorales puedan iniciar el proceso de invasion deberan romper
las fuerzas que mantienen la adhesion celular, caderinas y desmosomas, seguidamente
atravesar el epitelio vascular para introducirse a la circulacion.

Uno de los cambios mas importantes es la perdida d adhesion mediada por E-
caderina, ya sea porque muta el gen que la codifica o por que se altera su transcripcion.

Las células tumorales se intravasan cuando existe un aumento de la actividad
proteolitica que permite cruzar la matriz intersticial para legar a sistema vascular, en este
proceso intervienen las proteasas como las metaloproteinasas de la matriz, que también
intervienen en la angiogénesis.

La interleucina 8 actia como factor mitogénico y angiogénico, regula la
neovascularizacion inducida por el tumor, asi como también el crecimiento tumoral vy el
desarrollo de metastasis.

La sobreexpresion del receptor del factor epidérmico de crecimiento se asocia con la
progresion del cancer a musculo- infiltrante y / o con su diseminacion. El nivel de expresion
de este receptor supone un factor pronéstico independiente al estadio tumoral (10).

Angiogénesis

El crecimiento continuo del tumor y la formacion de metastasis solo sera posible si se
da una neovascularizacién que asegure la distribucion de oxigeno y nutrientes.

El proceso comienza con la degradacion de la membrana basal que rodea los
capilares locales y sigue con la invasion del estroma por las células endoteliales. Estas
células migran, proliferan y se organizan en estructuras tridimensionales para formar nuevos
tubos capilares.

Entre las moléculas responsables de la neovascularizacion estan el factor de

crecimiento del endotelio vascular, el factor de crecimiento fibroblastico basico y el receptor
del factor epidérmico de crecimiento.

14



El factor de crecimiento el endotelio vascular aumenta en condiciones de hipoxia,
como cuando el tumor presenta crecimiento rapido, los tumores musculo-infiltrantes lo
expresan en mayor medida, resulta ser un marcador de mal pronéstico.

El factor de crecimiento fibroblastico basico es un factor multifuncional que puede
estimular la proliferacion celular, la produccion de proteasas y la angiogénesis.

El receptor del factor epidérmico de crecimiento ejerce un papel proangiogénico
mediante la estimulacién de los dos factores anteriores.

DISEMINACION TUMORAL LINFATICA.

Las células del tumor primario penetran en un vaso linfatico que carece de membranas
basal y son trasportadas por la linfa hasta el ganglio linfatico regional donde puede proliferar
e invadirlo constituyendo una metastasis ganglionar.

Aparecen generalmente de manera ordenada segun el territorio de drenaje del tumor
primario, es frecuente encontrar metastasis en los ganglios iliacos externos y obturadores. Se
estima que la mayoria de células son destruidas por el sistema inmune y no llegan a formar
metastasis. Aunqgue la supervivencia a 5 afios de los pacientes con afectacion ganglionar
ronda 20 %.

DISEMINACION TUMORAL SANGUINEA

Las células tumorales invaden los tejidos adyacentes al tumor primario hasta penetrar
en la pared de algun vaso sanguineo pequefio y constituir un embolo tumoral. Estas células
tendran que superar la apoptosis y a actividad del sistema inmunitario y lo hacen a través de
la activacion de la apoptosis de las células T y enmascarando antigenos de superficie
reconocidos habitualmente por los linfocitos mediante modificacién de carbohidratos de la
superficie celular.

DISEMINACION TUMORAL LINFATICA O VIA SANGUINEA

La mayoria de tumores se extienden via linfatica, siendo los ganglios linfaticos los
sitios mas comunes donde la neoplasia disemina. Aungue la razon por la cual existe esta
preferencia no esta clara, existen evidencias que explican en cierta manera alguna de las
causas de esta predileccion. Una de ellas es que los nédulos linfaticos son filtros muy
eficientes debido a la gran adhesividad para la que estan preparados, relacionada con la
respuesta inmune de los linfocitos T. Asi, este medio para adherirse resulta muy apropiado a
las células tumorales para invadir y proliferar. Otra de las razones de esta preferencia podria
ser la existencia de diferencias morfolégicas y de expresion de marcadores endoteliales entre
los capilares sanguineos y linfaticos(10).

Pese a esta mayor facilidad de diseminacion via linfatica, la diseminacion de células
tumorales puede ocurrir de forma sincrénica por via linfatica y via sanguinea. De hecho, se
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ha demostrado experimentalmente que células tumorales inyectadas intra-vascularmente se
diseminan a ganglios linfaticos locales, e inyectadas en vias linfaticas llegan al torrente
sanguineo. Esto se debe a que las células tumorales pueden circular por vasos veno-
linfaticos que comunican ambas vias (10).

Experimentalmente también se ha visto que el sitio inicial de detencidn de células
tumorales no necesariamente define el destino final donde se formaran las colonias
metastasicas. En cambio, el lugar donde se establezcan dependera, no s6lo de la adhesion a
un endotelio particular, sino también de la susceptibilidad de ciertas células tumorales a
factores/inhibidores de crecimiento paracrinos en esa zona(10).

Curiosamente, la destruccién de células tumorales en el nédulo linfatico no parece ser
tan exitosa como la destruccidon de las mismas en el flujo sanguineo. Una posible explicacion
es que las células tumorales en los ganglios linfaticos puedan usar los mismos mecanismos
de migracion y adhesion que utilizan las células del sistema inmune cuando responden a un
antigeno o inflamacién(10).

SIGNIFICADO CLINICO DE LAS MICROMETASTASIS

Son agrupaciones tumorales de < 2 mm de diametro de las que solo una pequefia
faccion progresara, permaneceran latentes de manera que no proliferan pero tampoco entran
en apoptosis, son resistentes a terapias que actuan inhibiendo la division celular.

La baja expresion del complejo mayor de histocompatibilidad clase | esta relacionado
con la respuesta mediada por linfocitos T, la cual es una de las vias de escape de las células
tumorales al sistema inmune (10).

FACTORES DE RIESGO

A continuacion se resumen algunos factores que implican una mayor predisposicion a
esta enfermedad:

Tabaco: es el factor de riesgo con mayor relacion con esta enfermedad, el riesgo
aumento con el numero de cigarrillos y el tiempo de duracion del habito. El riesgo esta
relacionado con la inhalacién de aminas aromaticas, las cuales son excretadas por la orina y
toxicas para las células con las que tiene contacto.

Exposicién ocupacional a productos quimicos: se debe a la inhalacién de anilinas
en industrias relacionadas con el caucho y con colorantes (tintes, pinturas, barnices, etc.).
También se relaciona con los hidrocarburos policiclicos aromaticos, relacionados con el
aluminio, carbon y acero. Se calculan como causa en el 25% de los casos de cancer vesical.

Medicamentos: analgésicos por su contenido en fenacetina, han demostrado

incremento en el riesgo de presentar cancer de urotelio, sin embargo el paracetamol,
principal metabolito de la fenacetina no se asocia a este riesgo. El quimioterapéutico
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utilizado en neoplasias hematologicas la ciclofosfamida también ha sido identificado como
agente causal.

Factores genéticos: incremento en el riesgo de aparicion de cancer de urotelio en los
familiares de primer grado de los pacientes con este padecimiento y por otro lado
polimorfismos en genes que codifican enzimas involucradas en el metabolismo de
carcindgenos uroteliales, por ejemplo la detoxificacion de las aminas aromaticas.

Factores ambientales: consumo de agua potable con niveles altos de cloro y
arsénico, la exposicion de manera cronica a dosis bajas de radiacion ionizante y el
tratamiento con algunos isotopos radioactivos incrementan el riesgo de aparicion de
neoplasias uroteliales.

Dieta: el bajo consumo de frutas y alto contenido de grasas incrementan el riesgo 1 a
4 veces de padecer cancer vesical(10).

HALLAZGOS POR TOMOGRAFIA.

La tomografia se utiliza para caracterizar la extension de la invasion de la pared
vesical y detectar ganglios linfaticos pélvicos crecidos (2).

Las manifestaciones de los carcinomas uroteliales consisten en defectos de llenado de
la pelvis o de los calices renales, hidronefrosis en un rifién no funcionante y amplia infiltracién
del parénquima renal (1).

La valoracion en la TAC de los defectos de llenado de naturaleza desconocida
encontrados en una pielografia retrograda ha de hacerse en imagenes sin contraste y
despues en las fases corticomedular, nefrografica y excretora, usando cortes de abdomen y
la pelvis de 3-5 mm de espesor (1).

Por medio de un protocolo de estudio multifasico es posible reconocer con alta
sensibilidad pequefias lesiones uroteliales y, ademas, para llevar a cabo al mismo tiempo,
una evaluacion de la extension local y metastasica también. La evaluacion del patron de
realce de contraste, ademas, permite una sentencia de la agresividad biologica relacionada
con la clasificacién del tumor (9).

En la fase excretora se muestran como defectos de replecion con aspecto sésil dentro
de la densidad del contraste excretado, como engrosamientos murales focales o difusos de
sistemas pielocaliciales u obstruccion focal de calices. En fases avanzadas producen
compresion del seno, pérdida de la densidad de la grasa del seno por infiltracion o invasion
de parénquima. El TC sin contraste ayuda a diferenciar tumores (30 HU) de coagulos (-50/75
HU) vy litiasis (> 100 HU) (11).

Las pequefias neoplasias pielocaliciales pueden resultar de dificil deteccién en
exploraciones previas a la administracion de contraste, aunque a veces las neoplasias
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muestran calcificaciones grandes o puntiforme. Tras la inyeccion de contraste intravenoso,
los tumores aparecen como defectos de llenado en el sistema colector con méargenes lisos,
lobulados o irregulares. Los valores de atenuacion previa a la inyeccion oscilan entre 20 y 46
unidades Hounsfield y suelen mostrar un ligero realce después de la administracion de
contraste intravenoso con valores de 64 a 86 unidades Hounsfield (1).

La forma hidronefrética del cancer urotelial en un rifion no funcionante se debe a la
obstruccion de la union pieloureteral. La aparicion de una masa de tejido blando realzado en
el vértice de una pelvis renal dilatada o un engrosamiento difuso de a pared de la pelvis renal
indican que la causa de la obstruccion de la unién pieloureteral es tumoral (1).

Otra presentacién del cancer urotelial es la amplia infiltraciébn parenquimatosa del
rifidn, con patron exceéntrico y la caracteristica infiltracion del seno renal, no suelen deformar
el érgano, presenta discreto realce tras la administracion de medio d contraste. La grasa del
seno renal puede estar obliterada, los limites entre el tumor y el parénquima renal estan mas
definidos. Los calices pueden estar desplazados, comprimidos o dilatados (1).

ESTUDIOS CON TC MULTIDETECTOR.

Estos equipos permiten adquisiciones rapidas y con alta resolucion espacial. Gracias a
la colimacion estrecha, se obtienen voxeles isotropicos que permiten la reconstruccion en
diferentes planos con calidad similar al plano original, asi como la deteccion de tumores mas
pequefios, la disminucién de los efectos de volumen parcial y la discriminacion de estructuras
soélidas y quisticas.

Los tiempos de adquisicion cortos permiten fases de captacion de contraste bien
definidas (estudios dindmicos). Estas fases proporcionan informacion sobre el parénquima y
la vascularizacion. La eleccién de las fases se debe realizar en funcion de la indicacion
clinica.

= Tc sin cotraste: permite la deteccion de litiasis, calcificaciones, sangre y grasa.

= Fase arterial: la realizamos después de la detecciébn del contraste en la aorta
abdominal (200 uh) +10 segundos. Esto nos permite reconstruir el arbol arterial pero
también las venas renales que se rellenan precozmente. La fase arterial proporciona
una informacién del pediculo vascular del rifion de gran interés quirargico en las
técnicas de laparoscopia.

» Fase nefrogréafica: la realizamos aprox. A los 70-80 segundos tras la administracion del
contraste. El cortex y la médula se muestran contrastados. Esta fase es muy
importante para detectar la captacion de las lesiones tumorales a diferencia de los
quistes hiperdensos en vacio que no mostraran realce.

= Fase excretora: la realizamos aproximadamente a los 3-5 minutos de la inyecciéon del
contraste. Nos permite valorar la infiltracién tumoral de los calices o de la pelvis renal,
en los tumores renales. También nos permite identificar los pequefios tumores
primarios del urotelio de la pelvis renal.
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Los estudios de TC urografia realizando una fase excretora o pielografica con los
equipos TCMD estan demostrandose una técnica eficaz en el diagndstico y estadiaje de los
tumores de via urinaria, siendo capaz de detectar tumores mas precozmente (5).
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1.2.- ESPECIFICOS:

En 2008 en el departamento de urologia, radiologia y centro de ciencia de imagen,
Samsung medical center, de Sell, corea se realizé un estudio de imagenes preoperatorios
de TC en 44 pacientes con carcinoma urotelial se revisaron retrospectivamente y se
correlacion6 con el examen anatomopatologico para determinar las funciones de imagenes
que sugieren en estadio Ill o IV de la enfermedad. Las imagenes por urotac mostraron que la
invasion del parénquima renal, invasion del seno renal y metastasis ganglionar eran muy
sugestivos de carcinoma avanzado de células uroteliales (12).

Las caracteristicas de TC mas frecuentes de carcinoma urotelial pielocalicial fueron
defectos de llenado (84%), engrosamiento de la pared (82%), la perfusion renal reducida
(61%), y la hidronefrosis (59%). De acuerdo con el grado del tumor, del parénquima renal
adelgazamiento, la invasion del parénquima renal, invasion de la grasa del seno,
abultamiento del contorno renal, y la multiplicidad de la lesion fueron los hallazgos mas
frecuentes en pacientes con tumores de grado alto. De los hallazgos de la TC, la invasion del
parénquima renal, invasion del seno renal y metastasis ganglionares fueron encontrados
para ser asociado con tumores en estadios avanzados (13).

Se han realizado estudios en los que se reconoce la urotomografia como el estudio
mas sensible para diagnosticar cancer de urotelio, asi como caracteristicas concluyentes de
estadios avanzados.

En un estudio retrospectivo de las historias clinicas de los pacientes que contaban con
hallazgos tomograficos de cancer de urotelio con el proposito de determinar el valor
predictivo positivo de urografia TC en el diagnéstico de tumores malignos uroteliales del
tracto superior. Los resultados fueron los siguientes: el valor predictivo positivo de la
urografia TC para el cancer urotelial del tracto superior fue de 53 % (40 /76) en general, el 83
% (29 /35) para las grandes masas, 0 % (0 / 17) para las pequefias masas, y el 46% (11/24)
para el engrosamiento urotelial. La aparicion de imagenes, la citologia de orina, y la edad
fueron significativos predictores univariados (p < 0,05) de la presencia de cancer urotelial del
tracto superior en pacientes con examenes urograficos por TC positivos. Las variables
independientes méas probable asociados con cancer urotelial del tracto superior eran citologia
urinaria (OR, 60,0; IC del 95 %, 5,5 a 653,7) y las imagenes sugestivas, después de ajustar
por la edad y la indicacién clinica (14).

La conclusién de este estudio fue: el valor predictivo positivo de la urografia por tc
para cancer urotelial del tracto superior es moderada porque hallazgos benignos imitan el
cancer. Los resultados positivos en una urografia TC son mas propensos a indicar cancer en
el entorno de las grandes masas o citologia de orina positiva (14).

Aungue no es un estudio descriptivo nos comenta los hallazgos que se pueden

encontrar en la urotomografia y que existen hallazgos que son benigno que pueden tener
caracteristicas similares (14).
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Se realizd un estudio prospectivo con 44 pacientes en que se comparoé los hallazgos
tomograficos con los resultados anatomopatologicos de tumores de urotelio. Los resultados
revelaron fase | en 16 pacientes, fase Il en tres, fase Il en diecisiete y etapa Iv en 8 pacientes,
las imagenes por tomografia mostraron que la invasion del parénquima renal, invasion del

seno renal y metastasis ganglionar eran muy sugestivos de carcinoma avanzado de células
uroteliales (15).

El carcinoma urotelial es el tumor maligno mas comun que surge del sistema
pielocalicial. La tomografia computarizada helicoidal es probablemente la mejor modalidad

preoperatoria caracterizar a los tumores de urotelio y para la determinacion del plan de
tratamiento y el prondstico (15).
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2. JUSTIFICACION.

El carcinoma urotelial es el tumor maligno mas comin que surge del sistema
pielocalicial y vejiga; en la mayoria de los casos se detectan es estadios avanzados, toma
importancia reconocer los hallazgos tomograficos por urotac de estos, para describir con
precision las caracteristicas de los tumores de urotelio que permita una deteccion temprana y
por tanto determinar el plan de tratamiento oportuno y el prondstico.
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3.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de tomdégrafos multicorte que ofrecen la posibilidad de obtener imagenes
multicorte y multiplanares han demostrado tener una alta sensibilidad y especificidad para
determinar los cambios en el sistema urinario por tumores de urotelio por lo que es una
herramienta que permite la visualizacion de cambios minimos a nivel de las estructuras del
sistema urinario asi como datos de un estadio avanzado de la enfermedad y es de suma

importancia para la toma de decisiones sobre el tratamiento en los casos de carcinoma
urotelial.

3.1 PREGUNTA CIENTIFICA.

¢,Cudles son las caracteristicas de los tumores de urotelio mediante urotomografia?
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4. OBJETIVOS.
4.1.- GENERAL:
Caracterizar los tumores de urotelio mediante urotomografia.
4.2.- ESPECIFICOS:

1.Determinar el tipo de lesiones que se presentan en los 6rganos urinarios en pacientes
con sospecha de cancer de urotelio.

2.Determinar la localizacion anatdbmica de las lesiones en pacientes con tumores de
urotelio.

3.Determinar las caracteristicas del engrosamiento en los tumores de urotelio.

4.Determinar  la presencia de realce tras la administracion de medio de contraste
endovenoso.

5.Describir el tipo de realce posterior a la administracion de medio de contraste
endovenoso.

6.Determinar la homogeneidad de las lesiones asi como la presencia o no de
calcificaciones en los tumores de urotelio.

7.ldentificar la presencia decrecimientos ganglionares asociados.

8.Determinar la extension de la lesion a través de la presencia o no de interface con
tejidos adyacentes.

9.Determinar la morfologia de los bordes de los tumores de urotelio.
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5.- MATERIAL Y METODOS
5.1 DISENO DEL ESTUDIO
Descriptivo
5.1.1 CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO

Por la participacién del investigador: observacional
Por el propoésito: descriptivo

Por la direccion del estudio: prospectivo

Por la temporalidad del estudio: transversal

Por la informacién : prolectivo

Por las instituciones: unicéntrico

ouhwnNE

5.2 UBICACION ESPACIO TEMPORAL

El presente estudio se llevd a cabo en el servicio de radiologia e imagen del hospital
centro medico nacional Manuel Avila Camacho del instituto mexicano del seguro social en
puebla, en un periodo de tiempo de 6 meses de marzo de 2014 a agosto de 2015.

5.3 ESTRATEGIA DE TRABAJO

Los pacientes fueron referidos por el servicio de urologia del centro médico nacional
Manuel Avila Camacho del instituto mexicano del seguro social en puebla con indicaciones
de ayuno de 8 horas previo a su cita y solicitud adecuadamente requisitada para la
realizacion del estudio. Una vez referido el paciente al servicio de radiologia, se le explicé
acerca del procedimiento, aceptd mediante consentimiento informado la realizacion del
mismo y si cumplié con los criterios de inclusion se procede a recostar al paciente en la mesa
de tomografia en decubito supino, se canalizé una via periférica mediante punzocat de 20 o
22 g. Segun corresponda, se toma primera proyeccion digital simple, posteriormente se
realiza segunda proyeccion digital en fase contrastada de abdomen mediante la instilacion de
medio de contraste hidrosoluble no iénico por via intravenosa del abdomen mediante un
inyector que se encuentra programado para uso simultaneo al tomografo. Posteriormente se
realizaran reconstrucciones 2d y 3d para deteccion, localizacion y medicién de lesiones
tumorales de urotelio.

5.4 MARCO MUESTRAL
5.4.1 UNIVERSO DE TRABAJO
Pacientes derechohabientes del hospital centro médico nacional Manuel Avila

Camacho del instituto mexicano del seguro social en puebla, hombres y mujeres con
sospecha diagndstica de tumores de urotelio.
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5.4.2 POBLACION ELEGIDA

Pacientes derechohabientes del hospital centro médico nacional Manuel Avila
Camacho del instituto mexicano del seguro social en puebla, hombres y mujeres con el
diagnostico de tumores de urotelio.

5.4.3 CRITERIOS DE SELECCION

5.4.3.1 CRITERIOS DE INCLUSION

= Pacientes portadores de tumores de urotelio enviados del servicio de urologia para la
realizacién de urotomografia.

Pacientes que firmen el consentimiento informado.

Pacientes que aceptaron colaborar en el proyecto de investigacion.

Pacientes que acudieron con 8 horas de ayuno previo al estudio.

Pacientes sin antecedentes alérgicos.

5.4.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

= Pacientes que no aceptaron participar en el estudio.

» Pacientes embarazadas.

= Pacientes que no se encuentren adecuadamente preparados para el estudio.
5.4.3.3 CRITERIOS DE ELIMINACION

= Pacientes alérgicos al medio de contraste intravenoso yodado.

= Pacientes con insuficiencia renal.

5.5 DISENO Y TIPO DE MUESTREO.

=  Deterministico
= No aleatorizado.

5.6 TAMANO DE LA MUESTRA.

Se estudiaron 40 pacientes referidos por el servicio de urologia con sospecha clinica
de tumores de urotelio.
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5.7 VARIABLES

5.7.1 DEMOGRAFICAS.

VARIABLE TIPO ESCALA UNIDAD DE | EQUIPO
MEDICION
GENERO Cualitativa Nominal Masculino
Binaria Femenino
EDAD Cuantitativa Discreta ARO0S
5.7.2 DEL ESTUDIO
VARIABLE TIPO ESCALA UNIDAD DE | EQUIPO
MEDICION
TIPO DE LESION | Cualitativa Nominal Tumor o|TC
binaria Engrosamiento
TAMANO Cuantitativa Discreta Milimetros TC
DENSIDAD Cuantitativa Discreta Unidades TC
Hounsfield
LOCALIZACION Cualitativa Nominal TC
BORDES Cualitativa Nominal TC
CALCIFICACIONES | Cualitativa Nominal TC
INTERFACE Cualitativa Nominal TC

5.7.3 DEFINICION DE VARIABLES

EDAD

Definicion conceptual: tiempo de vida de una persona desde el nacimiento hasta la
fecha actual.

Definicion operacional: afios de vida de los pacientes con diagndstico clinico de
tumores de urotelio.

GENERO

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

Definicion operacional: género femenino o masculino de los pacientes con diagnéstico
clinico de tumores de urotelio.

TIPO DE LESION

Definicion conceptual: cambio anormal en la estructura o morfologia de una parte del
cuerpo que se produce por el desarrollo de células tumorales.
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Definicion operacional: alteracion en los estudios de imagen que se produce debido al
desarrollo de células tumorales en el 6rgano afectado.

TAMANO DE LA LESION

Definicién conceptual: medida del crecimiento anormal por células tumorales.
Definicion operacional: medida expresada en milimetros de la lesién que se observa
alterando la morfologia normal de las estructuras anatomicas.

DENSIDAD DE LA LESION:

Definicion conceptual: expresa en forma numérica, por cada centimetro y para cada
tejido que atraviesa, la atenuacién en la intensidad que experimenta el haz de rayos x y se
expresa en unidades hounsfield.

Definicion operacional: caracteristicas por imagen de los diferentes tejidos
dependiendo de la atenuacion de rayos x a través de los mismos, esta en relacion con la
biologia tumoral y velocidad de crecimiento.

LOCALIZACION DE LOS HALLAZGOS:

Definicion conceptual: ubicacion de los hallazgos tumorales localizados en cualquiera
de los 6rganos del sistema urinario.

Definicibn operacional: ubicacion de la afectacion por crecimientos de células
tumorales en vejiga o trayecto ureteral.

CALCIFICACIONES.

Definiciobn conceptual: imagenes de alta densidad de morfologia variable, que se
forman por acumulo de calcio en los diferentes tejidos.

Definicibn operacional: imagenes hiperdensas localizadas dentro de las lesiones
tumorales, relacionadas a los diferentes tipos histolégicos de tumor de urotelio.

INTERFACE.
Definicion conceptual: separacion te tejido graso entre los diferentes tipos de tejidos
gue delimita un érgano de otro.

Definicion operacional: infiltracion tumoral hacia los tejidos adyacentes que se
relaciona con la biologia de las celular tumorales y su velocidad de crecimiento y agresividad.
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5.8 METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Se realizé estudio de tomografia computarizada de 64 cortes mediante protocolo de
urotac, con reconstruccion 3 d de sistema urinario en busqueda de lesiones correspondientes
a tumores de urotelio.

5.9 TECNICA Y PROCEDIMIENTO

1. Los pacientes fueron referidos por el servicio de urologia del centro médico nacional
Manuel Avila Camacho del instituto mexicano del seguro social en puebla con
indicaciones de ayuno de 8 horas previo a su cita y solicitud adecuadamente
requisitada para la realizacion del estudio.

2. Una vez referido el paciente al servicio de radiologia, se le explicdé acerca del
procedimiento, acepto mediante consentimiento informado la realizacion del mismo y
si cumplio con los criterios de inclusion se procedié a recostar al paciente en la mesa
de tomografia en decubito supino, se canalizé una via periférica mediante punzocat de
20 o 22 g. Segun corresponda, se tomoO la primera proyeccion digital simple,
posteriormente se realizd segunda proyeccion digital en fase contrastada de abdomen
mediante la instilacion de medio de contraste hidrosoluble no i6nico a dosis de 1.2 ml /
kg de peso por via intravenosa del abdomen mediante un inyector que se encuentra
programado para uso simultaneo al tomografo.

3. Posteriormente se realizaron reconstrucciones 2D y 3D para deteccion, localizacion y
medicion de lesiones tumorales de urotelio. Finalmente se recopild y realiz6 el andlisis
de datos obtenidos.

5.10 ANALISIS DE DATOS

Se aplicé estadistica descriptiva, a las variables cuantitativas mediante medidas de
tendencia central y medidas de dispersion y a las variables cualitativas.

6. LOGISTICA
6.1 RECURSOS HUMANOS

= Médico no familiar radiélogo
= Meédico no familiar urélogo

= Asesor metodoldgico.

= Meédico residente

= Técnico radiélogo

6.2 RECURSOS MATERIALES

= Material bibliogréafico recopilado.
= Hojas de consentimiento informado
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» Equipo de tomografia helicoidal de 64 cortes, Toshiba (Aquilion 64).
* Medio de contrate hidrosoluble no i6nico intravenoso.
= Papeleria, computadora, impresora.

6.3 RECURSOS FINANCIEROS.
= Recursos proporcionados por el instituto mexicano del seguro social.
= Recursos propios del tesista.
6. 4 CONSIDERACIONES ETICAS
El presente trabajo de investigacion se ajusta a los lineamientos de la ley general de
salud de México promulgada en 1986 y al codigo de Helsinki de 1975 y modificado en 1989,

respecto a la confidencialidad de los participantes en el estudio, por lo que se solicitara
consentimiento informado por escrito y firmado.
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6.5. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD

FEB 14

MAR 14

ABR 14

MAY 14

JUN 15

JUL
15

AGO 15

RECOPILACION
BIBLIOGRAFICA

O

O

ELABORACION DEL
PROYECTO

O
O

D

DESARROLLO DE
INVESTIGACION

CAPTURA DE
INFORMACION

N,

ANALISIS DE DATOS

REDACCION DE
RESULTADOS

DD

ESTRUCTURA DE
TESIS
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7. DIAGRAMA DE FLUJO

BUSQUEDA DE BIBLIOGRAFIA

U

ESTRUCTURAR PROTOCOLO DE TESIS

U

SELECCION DE PACIENTES, FIRMA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Y REALIZACION DE UROTOMOGRAFIA.

U

EVALUACION E INTERPRETACION DE

LOS HALLAZGOS RADIOLOGICOS.

4

REALIZAR EL ANALISIS ESTADISTICO

U

ANALISIS DE CONCLUSIONES

4

PUBLICAR RESULTADOS
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8.- RESULTADOS

Se realiz6 el estudio antes mencionado del mes de marzo de 2014 a agosto del 2015
se llevo a cabo andlisis estadistico descriptivo en el que se incluyeron 40 pacientes con
diagndstico clinico de tumores de urotelio.

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LOS PACIENTES CON TUMORES DE
UROTELIO.

Género de los pacientes con tumores de urotelio.

De los 40 pacientes con tumores de urotelio hubo 14 del género femenino que
representa un porcentaje de 35% y 26 del género masculino que representa el 65 %. Con
una proporcion de 2:1 hombre — mujer; como se puede observar en la gréfica 1. El estudio
descriptivo de las variables cualitativas del género de los pacientes con diagndstico clinico se
describe en el cuadro 1.

Género | Frecuencia | Proporcion | Porcentaje | Relacion | Tasa | EEP I.C. 95%
Femenino 14 0.35 35.00% 054 | 035 | 7.5 | 34.240-35.759
Masculino 26 0.65 65.00% 1.86 0.65 | 7.5 | 63.964 - 66.035

Cuadro 1. Estadistica descriptiva para el género de los pacientes con diagndstico
clinico de tumores de urotelio.
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Grafica 1: Distribucion por género de los pacientes con diagnostico de tumores de urotelio.
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Edad de los pacientes con tumores de urotelio.

Los 40 pacientes se encontraron en grupo de edad entre 52 a 87 afios con un promedio
de 65.5 afios +/- 13.1afos (grafico 2). Los resultados estadisticos para la edad se pueden

observan en el cuadro 2.

Edad Frecuencia Porcentaje
30a40 1 2.50%

41 a50 4 10.00%
51a60 8 20.00%
61a70 12 30.00%
71a80 8 20.00%
80a9l 7 17.50%
Total 40 100%

Cuadro 2. Distribucién para la edad de los pacientes con diagndstico de tumores de urotelio.

Media 65.575

Desviacion estandar 13.1673

Coeficiente de variacion 20.0798%

Minimo 31.0

Maximo 91.0

Rango 60.0

Intervalos de confianza del 95.0% para la|65.575 + 4.21113 [61.3639 -
media 69.7861]

Grafico 2: Resumen estadistico para la edad de los pacientes con tumores de urotelio
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CARACTERISTICAS UROTOMOGRAFICAS DE LOS TUMORES DE UROTELIO.

Tipo de lesion identificada en los pacientes con diagndéstico de tumores de urotelio.

Nuestro grupo de pacientes se clasifico de acuerdo al tipo de lesion observado,
pacientes que presentaron tumoracién polipoide o de mayor tamafio en 24 casos (60%) y
los pacientes que presentaban un engrosamiento de la mucosa vesical
ureteral en 16 pacientes (40 %) como se puede observar en el grafico 3. Andlisis estadistico

para variable cualitativa se presenta en el cuadro 3.

o del trayecto

Tipo de lesiéon

Frecuencia

Proporcion

Porcentaje

Relacién

Tasa

EEP

1.C. 95%

Tumoracion

24

0.60

60%

1.50

0.60

4.8

23.371-24.629

Engrosamiento

16

0.40

40%

0.67

0.40

4.8

15.486-16.514

Cuadro 3. Se presenta resumen estadistico para el tipo de lesion.

Porcentaje

70.00%

60.00%

50.00%

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

Tipo de lesién

24

Tumoracién

Engrosamiento

16

Grafica 3. Se presenta la distribucion por tipo de lesion tumoracién y engrosamiento.
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Realce de las lesiones tumorales de urotelio

Se analiz6 la presencia de realce o no asociado a las lesiones tumorales tras la
administracion de medio de contraste hidrosoluble yodado a dosis de 1.2 ml / kg peso. Del
total de 40 pacientes 37 que representan el 92.5 % presentaron reforzamiento solo el 7.5%
representado por 3 pacientes no se observé esta caracteristica. La proporciéon de tumores sin
realce-con realce es: 12:1. Resumen estadistico para la presencia de realce en las lesiones
tumorales se presenta en el cuadro 4 y la distribucion en grafico 4.

Realce | Frecuencia | Proporcion | Porcentaje | Relacion | Tasa EEP I.C. 95%
Si 37 0.93 92.50% 12.33 0.93 2.6 36.219-37.781
No 3 0.08 7.50% 0.08 0.08 2.6 2.778-3.222

Cuadro 4. Estadistica descriptiva de la presencia de realce tras la administracion de
medio de contraste endovenoso en los pacientes con tumores de urotelio.

Grafico 4: distribucion por realce
100.00% 37
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Grafico 4. Presencia de realce tras la administracion de medio de contraste
endovenoso en los pacientes con tumores de urotelio.
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Tipo de realce en los tumores de urotelio.

En las lesiones de urotelio que presentaron reforzamiento tras la administracion de
medio de contraste se clasificaron segun el tipo de realce en homogéneo con 30 casos (75
%), heterogéneo 22.5 % y solamente periférico 2.5. resumen estadistico se presenta en el
cuadro 5y la distribucion en grafico 5.

-I;g);)lcie Frecuencia | Proporcion | Porcentaje | Relacion | Tasa EEP I.C. 95%
Homogéneo 30 0.75 75% 3.33 30 4.3 29.296-30.704
Hetogéneo 9 0.23 22.50% 0.30 9 4.1 8.615-9.385

Periférico 1 0.03 2.50% 0.11 1 15 0.872-1.128

Cuadro 5: Estadistica descriptiva del tipo de realce tras la administracién de medio de
contraste endovenoso en los tumores de urotelio.

Gréfico 5: Distribucion por tipo de realce.
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Grafico 5. Tipo de realce presentado en los tumores de urotelio tras la administracion
endovenosa de medio de contraste. Si: homogéneo, No: heterogéneo, Periférico.
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Sitios en lo que se presentaron los tumores de urotelio.

Se clasificaron a las lesiones tumorales de urotelio segun el sitio de afectacion en la
vejiga o trayecto ureteral; observando en la pared anterior 9 casos (22.5 %), en el piso 12
casos (30%), en el techo 7 casos (17.5%), en la pared posterior 1 caso (2.5%), en la pared
lateral 6 casos (15%). Y a nivel del trayecto ureteral 5 casos (12.5%) como se puede
observar en el cuadro 6 y gréafica 6.

Sitios | Frecuencia | Proporcién | Porcentaje | Relacion | Tasa EEP I.C. 95%
Anterior 9 0.23 22.5% 0.23 4.1 8.615-9.385
Piso 12 0.30 30% 0.30 4.5 11.555-12.445
Techo 7 0.18 17.5% 0.18 3.7 6.660-7.340
Posterior 1 0.03 2.5% 0.03 15 0.872-1.128
Ureter 5 0.13 12.5% 0.13 3.3 4.713-5.287
Lateral 6 0.15 15% 0.15 3.5 5.685-6.315

Cuadro 6: Estadistica descriptiva para los sitios de afectacién en tumores de urotelio.
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Grafico 6: Distribucion por sitios de afectacion en tumores de urotelio.
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Presencia de calcificaciones en los tumores de urotelio.

En los 40 pacientes estudiados se observo la presencia de calcificaciones en 11
lesiones tumorales de urotelio que representan el 25% y 29 lesiones no las presentaron
(75%). La proporcion de lesiones sin calcificaciones -calcificaciones es: 3:1; como se puede
observar en el cuadro 7 y en la grafica 7.

E]Zalcmcacm Frec;enm Proporcion | Porcentaje | Relacién | Tasa | EEP I.C. 95%
. 10.574-

0
Si 11 0.28 25% 0.38 0.28 4.5 11.426
28.308-

0,
No 29 0.73 75% 2.64 0.73 4.5 29 692

Cuadro 7: Estadistica descriptiva para la presencia de calcificaciones en los tumores de

urotelio.
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Grafico 7: Distribucion para la presencia de calcificaciones en los tumores de urotelio.
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Tipo de engrosamiento en los tumores de urotelio.

Dentro de los 16 pacientes que presentaron engrosamiento de la mucosa urotelial se
clasificaron segun su distribucién en focal con 13 casos (81.25 %) y generalizada con 3
casos (18.7%). La proporcién de engrosamiento focal- engrosamiento difuso es: 4:1. Como
se puede observar en el cuadro 8 y en la gréfica 8.

Engrosamien | Frecuenci | Proporcié | Porcentaj Relacién | Tasa | EEP L.C. 95%
to a n e
12.537-
0,
Focal 13 0.33 81.25% 4.33 033 | 6.1 13.463
Generalizado 3 0.08 18.75% 0.23 0.08 | 6.1 2.778-3.222

Cuadro 8: Estadistica descriptiva para los tipo de engrosamiento en los tumores de urotelio.
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Grafico 8: Distribucion por tipo de engrosamiento.
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Afectacion de ganglios en los pacientes con tumores de urotelio.

De los 40 pacientes que presentaron lesiones tumorales de urotelio se observé la
presencia de crecimientos ganglionares en 24 casos (60%) y sin adenopatias en 16 casos
(40%). Los tumores que afectan a ganglios tienen una proporcion de 1.5:1 con los que no
afectan a ganglios. Como se puede observar en el cuadro 9 y la grafica 9.

Gar;gllo Frec;enu Proporcion | Porcentaje | Relacion | Tasa | EEP I.C. 95%
Si 24 0.60 60% 1.50 0.60 7.7 | 23.371-24.629
No 16 0.40 40% 0.67 0.40 1.7 15.486-16.514

Cuadro 9: Estadistica descriptiva para la afectacion a ganglios en los pacientes con
tumores de urotelio.
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Gréfico 9: Distribucion por afectacion a ganglios en los pacientes con tumores de
urotelio.
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Perdida de lainterface con los tejidos adyacentes en los tumores de urotelio.

Se observé la extensién tumoral hacia tejidos vecinos en los tumores de urotelio a
través de la perdida de interface con los mismos en 26 casos (65%) y sin invasion tumoral
vecina en 14 casos (35%); como se puede observar en el cuadro 10 y en la grafica 10.

Perdida

de la Frec;enu Proporcion | Porcentaje | Relacion | Tasa | EEP I.C. 95%
interface
Si 26 0.65 65% 1.86 0.65 7.5 | 25.345-26.655
No 14 0.35 35% 0.54 0.35 7.5 | 13.519-14.481

Cuadro 10: Resumen estadistico sobre la pérdida de la interface con tejidos
adyacentes en los tumores de urotelio.
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Grafico 10: Distribucion por pérdida de interface con tejidos vecinos en los tumores de
urotelio.
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Caracteristicas de los bordes de los tumores de urotelio.

Se observaron las caracteristicas de los bordes de las lesiones tumorales de urotelio
calcificandolos de acuerdo a su morfologia en regulares en 13 casos (32.5%), irregulares en
5 casos (12.5%), lobulados en 14 casos (35%) y mal definidos en 8 casos (20%); como se
puede observar en el cuadro 11 y grafica 11.

Bordes | Frecuencia | Proporcion | Porcentaje | Tasa| EEP I.C. 95%

Regular 13 0.23 35% 023 | 75 8.615-9.385

Irregular 5 0.30 12.5% 0.30 5.2 11.555-12.445

Lobular 14 0.18 35.5% 0.18 7.5 6.660-7.340
Mal

definido 8 0.03 20% 0.03| 6.3 0.872-1.128

Cuadro 11: Estadistica descriptiva para los tipos de bordes en los tumores de urotelio.
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Grafico 11: Distribucion por tipos de bordes en los tumores de urotelio.
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9.- DISCUSION

El uso de tomdgrafos multicorte ofrecen la posibilidad de obtener imagenes multicorte
y multiplanares, han demostrado tener una alta sensibilidad y especificidad para determinar
los cambios en el sistema urinario por tumores de urotelio por lo que es una herramienta que
permite la visualizaciébn de cambios minimos a nivel de las estructuras del sistema urinario
asi como datos de un estadio avanzado de la enfermedad y es de suma importancia para la
toma de decisiones sobre el tratamiento en los casos de carcinoma urotelial.

En la actualidad la urografia excretora ha sido reemplazada por urotomografia
computarizada multidetector ya que se ha convertido en el estandar de oro de las
exploraciones radioldgicas en el diagnéstico y seguimiento de los tumores de urotelio (14).

En los casos con los que conto nuestro estudio se encontré una mayor prevalencia de
tumores de urotelio en el género masculino con predominio en mayores de 60 afios; la
divergencia de frecuencia entre géneros se han atribuido a la diferente exposicion a los
factores riesgo, existe un aumento en la frecuencia en el sexo femenino a partir de la década
de los 50 coincidiendo con la implantacion entre las mujeres del habito tabaquico. Existe un
aumento proporcional a la edad, esto debido a la disminucion de la funcién inmunolégica y la
acumulacion de exposicion a factores de riesgo. En diferentes estudios y en la revision del
Dr. Gonzales Morales en el 2011 se destaca que la incidencia de los tumores de urotelio es
mayor en hombres con una proporcion de 3:1 con respecto al género femenino. Wang |,
Wong et al. En su trabajo sobre las caracteristicas del carcinoma urotelial en 2010 obtuvieron
edad media de los pacientes con cancer urotelial del tracto superior confirmado con una
media (media, 70.1 afos; rango, 49-88 afios) que la de los pacientes sin cancer urotelial del
tracto superior (media, 62.8 afios; rango, 32-85 afos) es decir de localizacion vesical (15), sin
embargo los dos tipos con inicidencia en pacientes mayores de 60 afios los que coincide con
nuestros resultados.

En nuestro estudio logramos caracterizar los tumores de urotelio morfolégicamente en
dos grupos, los tumores de morfologia polipoide y los que se caracterizan por un
engrosamiento focal de la mucosa vesical o del trayecto ureteral. Los tumores de morfologia
polipoide fueron de diferentes tamafios; asi como los de tipo engrosamiento que fueron
focales o con extension por ejemplo en el piso vesical. Los de tipo polipoide se presentaron
en un mayor numero de pacientes y con menor prevalencia los de tipo engrosamiento. El
tamafio y la morfologia de las lesiones tumorales esta relacionado con la velocidad de
crecimiento y esto con la agresividad de la estirpe tumoral, se han descrito diferentes
cambios a nivel molecular y genético que estan relacionados con cada uno de los estadios
tumorales asi como su capacidad de invadir tejidos adyacentes (6,10). Sadow y Wheeler
estudiaron 76 pacientes con hallazgos urotomograficos sospechosos de neoplasia urotelial,
en 40 se comprobd histopatolégicamente carcinomas uroteliales del tracto superior, lo que
resulta en un VPP del 53% (40/76). El VPP varia por la apariencia de imagenes. Para
hallazgos clasificados como grandes masas, el VPP fue del 83% (29/35). Seis resultados
falsos positivos se debieron a papila hipertrofiada, coagulos de sangre, carcinoma de células
renales, masa inflamatoria debido a tuberculosis, y pélipo fibroepitelial (16). Caoaili y cols., en
2005, encontraron que mas del 50% de las neoplasias de las vias urinarias superiores se
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presentan como engrosamiento focal circunferencial de la pared urotelial (17). Hallazgos
similares a los de nuestro estudio.

Una caracteristica importante fue la presencia de reforzamiento de las lesiones
tumorales tras la administracion de medio de contrate endovenoso donde se observo en la
mayoria de los pacientes realce de dichas lesiones. Unicamente tres pacientes no
presentaron realce tumoral o que hace posible que el tipo de lesion en este grupo sea de
origen inflamatorio y no oncologico. Las células tumorales a través de cambios a nivel
biomolecular, adquieren la capacidad de atravesar la membrana basal e invadir vasos
sanguineos vecinos, asi mismo tienen la capacidad de formar nuevos vasos para mantener
de esta manera la irrigacion y nutricion tumoral, lo que se ve reflejado en la presencia de
mayor o menor realce tras la administracion de medio de contraste por via endovenosa
(9,12).

En las lesiones que presentaron realce este se caracteriz6 como homogéneo en la
mayoria de los tumores, heterogéneo en una cuarta parte, estos fueron tumores de gran
tamafio que presentaban un centro hipodenso sugestivo de necrosis tumoral lo cual esta
relacionado con la velocidad de crecimiento tumoral. Solo en un caso se observo realce
periférico, esta era una lesion tumoral de pequefias dimensiones. Cuando las lesiones
tumorales tienen alta velocidad de crecimiento la angiogénesis o es tan adecuada por lo que
se manifiesta como degeneracion quistica o necrética hacia la region central del tumor (10).

La TC tiene la ventaja de poder estudiar el tracto urinario sin problemas de
superposicion de imagenes. En la fase nefrografica y en la excretora puede valorarse el
engrosamiento mural de todo el sistema excretor. En la fase excretora puede realizarse la
estadificacion local del tumor (18).

Las lesiones tumorales de urotelio ya sea de tipo polipoide o como engrosamiento
mural se presentaron en la mayoria de los casos en el piso vesical, el segundo sitio de
afectacion fue la pared anterior y el tercer lugar de mayor presentacion fue el techo vesical.
En 5 pacientes se encontraron engrosamientos focales dentro del trayecto ureteral siendo
con mayor frecuencia el tercio superior del uréter. Estas lesiones dependiendo de sus
dimensiones se asociaban a la aparicion de ectasia renal como complicacién asociada. Es
conocido que todo el tracto urinario excretor presenta caracteristicas histoldégicas similares
por lo mismo son asiento de las mismas estirpes oncoldgicas sin embargo es mayor la
incidencia de estas lesiones a nivel vesical, ya que la orina que es la que contiene todas las
sustancias de desecho del metabolismo renal permanecen durante mas tiempo ya que su
funcion es la de almacenar, esto condiciona cambios biologicos, desde metaplasia hasta
evolucionar a un carcinoma con mayor frecuencia que en las vias urinarias superiores (6).

Otra caracteristica importante a determinar ante la presencia de una lesion tumoral es
la morfologia de los bordes los cuales en nuestro estudio fueron regulares, irregulares,
lobulados y mal definidos, la variable con mayor numero de casos fueron los bordes
lobulados. En segundo lugar de frecuencia se presentaron los bordes de morfologia regular y
en menor proporciéon los de morfologia irregular. Esto al igual que el tamafio de la lesion esta
dado por la velocidad de crecimiento y la agresividad de la estirpe tumoral caracteristicas
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gue dependen de las mutaciones genéticas que codifican enzimas y moléculas capaces de
atravesar la membrana basal (9, 10).

La tasa de deteccion de carcinoma de células uroteliales de las vias urinarias
superiores es satisfactoria con el estudio por urotomografia con sensibilidad del 96% y
especificidad del 99% para detectar lesiones polipoides de entre 5 y 10 mm. La sensibilidad
disminuye al 89% en las lesiones polipoides <5 mmy al 40% en las < 3 mm. La urografia por
tomografia computarizada multidetector también puede detectar un engrosamiento de la
pared de la pelvis renal o del uréter como signo de carcinoma de células uroteliales de las
vias urinarias superiores. La principal dificultad sigue siendo la identificacion de lesiones
planas que son indetectables hasta que evolucionan a infiltracion masiva (19).

Ante la presencia de una tumoracion es importante determinar el tipo de densidad, en
nuestro estudio observamos la presencia de calcificaciones dentro del componente tumoral
con la presencia de esta en la cuarta parte de nuestra poblacion estudiada, dichas
calcificaciones eran de tamafio pequefio y morfologia irregular; este tipo de hallazgo se
relaciona con mayor frecuencia con la estirpe adenocarcinoma aunque en general ocupa un
pequefno porcentaje en la totalidad de tumores de urotelio (3,7).

Para lograr estadificar una lesion tumoral es importante determinar si tiene extension a
tejidos adyacentes por contiglidad o si se asocia a crecimientos ganglionares que sugieran
infiltracidon tumoral, en nuestros pacientes observamos la presencia de adenopatias
perivesicales, es decir en la cadena iliaca interna y externa y de los ganglios obturadores en
mas de la mitad de los casos, el principal sitio de infiltracion tumoral fuera del 6rgano primario
siempre son los ganglios linfaticos, estas células tumorales que han migrado a ellos a través
de la invasion en pequefios capilares linfaticos son contrarrestadas en la mayoria por la
respuesta inmune sin embargo hay un pequefio nimero de estas que resisten y pueden
permanecer latentes en los ganglios si representar mayor morbilidad sin embargo las células
de gran agresividad pueden formar sitios de metastasis y asi continuar invadiendo el
organismo hacia cadenas linfaticas distantes.

Los tumores que se observaron de gran tamafio o de bordes irregulares se
acompafaban de extension extravesical, con pérdida de la interface grasa perivesical,
perirrectal o incluso hacia 6rganos vecinos como Utero o prostata, esto se observé en el 65%
de los casos lo cual refleja un diagnéstico tardio lo cual empobrece el prondstico de estos
pacientes. Los tumores de urotelio con capacidad de invadir los tejidos adyacentes se
denominan musculo-infiltrantes, son los que presentan un mayor porcentaje de recurrencia
tras la reseccion y también los de mayor morbilidad, esto depende de las alteraciones que
sufre el genoma para la codificacion celular ya que Las neoplasias de vejiga de bajo grado no
invasivas tan solo presentan algunas alteraciones en el genoma y son por tanto clasificadas
como genéticamente estables. Las neoplasias de alto grado y de crecimiento invasivo son
consideradas como genéticamente inestables y tienen numerosas aberraciones
cromosomicas (3).

La adquisicion mas rapida de datos, resolucion mejorada e intervalos mas cortos de
rotacion inherentes a la TC multidetector 16 y de 64 se han traducido en una mejor
resolucién espacial y excelente creacion de la reconstruccién multiplanar y las imagenes 3D,
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gque se asemejan a la pielografia tradicional IV. Con esta tecnologia avanzada, varios
estudios han establecido la utilidad diagnéstica de urografia por tomografia computada
multidetector para la evaluacion de las vias urinarias (20).

Mueller-lisse et al han informado 94% de sensibilidad de la urografia por tomografia
computada multidetector para la evaluacion de las lesiones uroteliales en pacientes que
tienen antecedentes de neoplasia urotelial anterior o hematuria macroscépica indolora. La TC
multidetector puede detectar engrosamiento de la pared que no puede dar lugar a alteracién
del calibre ureteral y, por lo tanto, puede permanecer indetectable en la urografia
intravenosa. La sensibilidad y especificidad de la TC multidetector probablemente aumenta a
medida que estos examenes se realizan en equipos de TC con mayor niamero de detectores
(20).
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10.- CONCLUSIONES
1) Los tumores de urotelio se caracterizaron por ser de morfologia polipoide, de bordes
lobulados, de localizacion en el piso vesical, con realce homogéneo, con calcificaciones en
una cuarta parte de los casos, perdida de a interface con tejidos adyacentes y afectacion
ganglionar locorregional.

2) Los tipos de lesiones que se presentaron en el urotelio fueron de aspecto polipoide con
diferentes tamafios y engrosamiento mural vesical y en el trayecto ureteral.

3) La localizacion de los tumores de urotelio fue en el piso vesical, pared anterior, techo,
pared lateral, pared posterior y trayecto ureteral.

4) El engrosamiento en los tumores de urotelio se caracterizo por ser focal.

5) El realce que presentaron las lesiones de urotelio fue homogéneo, heterogéneo vy
periférico.

6) Los tumores de urotelio presentaron densidad heterogénea, con centro hipodenso y
calcificaciones de morfologia irregular.

7) Los bordes de los tumores de urotelio fueron lobulados, regulares, mal definidos e
irregulares.

8) Los tumores de urotelio presentaron perdida de interface con tejidos adyacentes.

9) Se observaron ganglios en cadenas linfaticas perivesicales.
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12. ANEXOS

FIGURA 1. Magnificacidon de un corte axial por tomografia en fase simple a nivel hueco
pélvico, observamos vejiga a moderada replecion, lesidon polipoide endoluminal

compatible con un tumor vesical no invasivo.

FIGURA 2. Magnificacion de corte axial tomografico contrastado en fase arterial a nivel de
hueco pélvico, vejiga minima replecion, globo de sonda vesical en su interior vy
engrosamiento mural epicentrito sobre margen infero lateral izquierdo que sugiere

carcinoma urotelial infiltrante.
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FIGURA3. Imagenes Axiales de TC que muestran un engrosamiento mural vesical patolégico de
predominio anterolateral derecho, observando trabeculacion de la grasa perivesical y nodularidad

asociada

FIGURA 4. Imagenes axiales por TCMD que muestran lesidn polipoidea de pared antero-lateral derecha
de vejiga urinaria que realza de manera heterogenea tras la administracion de contraste y presenta
crecimiento endoluminal. Se observan signos que sugieren infiltracién de la grasa perivesical adyacente
a la pared lateral derecha de la vejiga (punta de flecha)
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FIGURA 5. Reconstruccion coronal a nivel vesical donde se evidencia engrosamiento mural
irregular en pared posteroinferior derecha, con realce en la fase arterial sugestiva de
carcinoma urotelial.

FIGURA 6. Corte axial de TCMD en fase arterial donde se muestra tumoracion intravesical de
grandes dimensiones, bordes lobulados e intenso reforzamiento homogéneo, trabeculacion de la
grasa perivesical y adenopatias regionales.
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13. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

Instituto Mexicano del Seguro Social.
Servicio de Radiologia e imagen

Tomografia
Nombre: Edad:
Fecha: Afil:
Dx:
Hallazgos

Tipo de lesién

Localizacién

Caracteristicas
del
engrosamiento

Realce

Tipo de realce

Homogeneidad

Calcificaciones

Bordes de Ila
lesion

Interface

Otros:




14. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

[ 9
"@ﬂ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

SEGURIDAD ¥ SOLINDARIDADND SOCIAL

— Instituto Mexicano del Seguro Social
@ Unidad de Educacion, Investigacion
y Politicas de Salud
IMSS Coordinacion de Investigacion en Salud
Carta de Consentimiento Informado
(adultos)

Carta de consentimiento informado para participacion en protocolos de investigaciéon
Nombre del estudio: Caracterizacion de los tumores de urotelio mediante
urotomografia.

Patrocinador externo (si

aplica):

Lugar y fecha: UMAE, HE, Puebla Mayo 2014

Numero de registro: R-2015-2101-34

Justificacién y objetivo del Reconocer lesiones tumorales de urotelio mediante

estudio: urotomografia en los diferentes estadios para otorgar
un tratamiento oportuno.

Procedimientos: Urotomografia

Posibles riesgos y molestias:  Reaccion alergica al medio de contraste yodado.

Posibles beneficios que Diagndstico temprano y tratamiento oportuno

recibira al participar en el

estudio:

Informacion sobre resultados
y alternativas de tratamiento:

Participacién o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):
No autoriza que se tome la muestra.
E Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.
Si 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: Caracterizacion de lesiones
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En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador responsable: Dra. Marisa Muioz Balderas
Colaboradores: Dr. Orlando Marin Torres MBRX / D.C. Eduardo Gomez
Conde

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a:
comision de ética de investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso
bloque “b” de la unidad de congresos, colonia doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

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

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las
caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin omitir informacién relevante

del estudio

Clave: 2810-009-013
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“arta Dictamen rage 1 o1

.
Direccion d_e Pres»tac_ionesMédicas ’

Unidad de Educacion, Investigacion y Politicas de Salud

— Coordinacion de Investigacion en Salud lMSS

“201S, Afo del Generalisimo José Marfa Morelos y Pavén®.

Dictamen de Autorizado

Comité Local de Investigacién y Etica en Investigacion en Salud 2101
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL GRAL. DIV. MANUEL AVILA CAMACHO, PUEBLA

FECHA 24/07 /2015

DR. ORLANDO MARIN TORRES

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo:
CARACTERIZACION DE LOS TUMORES DE UROTELIO MEDIANTE UROTOMOGRAFIA

que sometié a consideracion de este Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacién en
Salud, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la
calidad metodoldgica y los requenmlentos de Etica y de investigacion, por lo que el dictamen es
A UT O R I Z A D_O,conelnumero de registro institucional:

Nam. de Registro
R-2015-2101-34

ATENTAMENTE

DR.(A). EDUARS RALES HERNaNDEZ
Presidente de £ cal de Idvestigacion y Etica en Investigacion en Salud No. 2101

IMSS
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