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Resumen

Antecedentes: Las metastasis 0seas en pacientes con cancer de préstata son el resultado de
la diseminacion tumoral que ha alcanzado el hueso desde su localizacién original. (1) La
gammagrafia ésea es la técnica de diagnostico por imagen de eleccion ante la sospecha de
metastasis 0seas, debido que es una prueba funcional que evalla el aspecto del metabolismo
0seo0. (2) Objetivo: Establecer la prevalencia de lesiones 6seas metastasicas diagnosticadas
mediante Gammagrafia MDP en pacientes con cancer de prostata en el Instituto de Cancer
SOLCA, Cuenca 2020 - 2021. Metodologia: El tipo de estudio fue descriptivo, retrospectivo y
de tipo transversal; se analiz6 la base de datos entregada por el Instituto del Cancer SOLCA,
Cuenca, aplicando las variables de estudio mediante los formularios de recoleccién de datos
y procesamiento digital con el software SPSS V26. Resultados: Se analizaron 268 historias
clinicas de pacientes con cancer de préstata, evidenciandose lesiones 6seas metastasicas
en 91 pacientes (34%). El rango de edad con mayor prevalencia fue entre 73-83 afios
(47,3%), el numero de lesiones mas frecuente fue mayor a 7 (42.9%), siendo la columna la
localizacién de afectacién mas comun (21,6%). El valor de antigeno prostatico especifico total
(PSAt) fue >20 ng/ml en 69 pacientes (75,8%) y la puntuacion Gleason mas frecuente fue
entre 8-10 (81,3%). Conclusiones: Las lesiones 0seas metastasicas son mas frecuentes en
pacientes con un rango de edad entre los 73-83 afios. De acuerdo al nimero de lesiones, es

mas comun la presencia de mas de 7 y la localizacion mas afectada es la columna.

Palabras clave del autor: cancer de prostata, metéstasis 6sea, gammagrafia MDP,
tc-99m
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Abstract

Background: Bone metastases in patients with prostate cancer result from tumor
dissemination that has spread to the bone from its original location. (1) Bone scintigraphy is
often the diagnostic imaging technique when bone metastases are suspected because it is a
functional test that allows to assess the appearance of bone metabolism. (2) Objective: To
determine the prevalence of metastatic bone lesions diagnosed by MDP Scintigraphy in
patients with prostate cancer at SOLCA Cancer Institute, Cuenca 2020-2021. Methodology:
The study was descriptive, retrospective, and cross-sectional. The database provided by
SOLCA Cancer Institute, Cuenca, was analyzed by applying study variables through data
collection forms and digital processing using IBM SPSS v26. Results: 268 medical records of
patients with prostate cancer were analyzed; metastatic bone lesions were found in 91 patients
(34%). The age range with the highest prevalence was 73-83 years (47.3%); the most frequent
number of injuries was higher than 7 (42.9%): the spine was the most common location of
involvement (21.6%). The total prostate-specific antigen (PSAt) level was >20 ng/mL in 69
patients (75.8%) and the most frequent Gleason score was 8-10 (81.3%). Conclusions:
Metastatic bone lesions are more frequent in patients in the age range of 73-83 years.
According to the number of lesions, the existence of more than 7 is more frequent and the

most affected location is the spine.

Author Keywords: prostate cancer, bone metastasis, MDP scintigraphy, tc-99m
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Capitulo |

1.1 Introduccion

El cAncer de prostata constituye una causa comun de muerte en hombres a nivel mundial y
debido a su frecuencia es considerada como una enfermedad de gran impacto en la salud
publica. (3) Segun Ruiz et al. (1), una metéstasis es la capacidad que tienen las células
cancerosas para migrar desde el tumor primario e implantarse en los tejidos de uno o varios
organos a distancia, a través de diferentes mecanismos. Ademas, los estudios indican que,
en pacientes con cancer de prostata, mama y pulmén, es muy comun los hallazgos de

lesiones 6seas metastasicas.

Durante las Ultimas décadas, las metastasis 6seas han sido identificadas en edades mas
tempranas de lo habitual, aunque su diagnostico suele ser mas comuin en personas
mayores de los 50 afios. Asimismo, se ha sefialado que, en algunos casos, las lesiones
son reconocidas como un primer signo de enfermedad en pacientes con un cancer primario

asintomatico. (1)

De acuerdo a las ultimas investigaciones, se ha reconocido que los 6rganos en donde se
produce la diseminacién metastasica de cancer con mayor frecuencia son el esqueleto junto
al higado y pulmoén. (4) Ademas, se estima que el cancer de préstata y el cAncer de mama

son las principales causas de mas del 80% de las metastasis 6seas. (1)

Un diagnostico y tratamiento adecuado en los pacientes con metastasis éseas son muy
importantes debido que esta enfermedad de tipo tumoral tiene un gran impacto negativo en

la poblacién enferma, aumentando las tasas de morbilidad y mortalidad. (1) (2)

Hoy en dia, los diversos métodos de diagnostico por imagen son considerados como una
herramienta imprescindible para identificar la presencia de lesiones 6seas metastasicas.
Algunos de los métodos mas empleados son: resonancia magnética (RM), tomografia

computarizada (TC), tomografia por emision de positrones (PET), y gammagrafia 6sea. (3)(5)

Actualmente, la gammagrafia 6sea es reconocida como una técnica muy competitiva y de
eleccion ante la sospecha de lesiones Gseas metastasicas de origen prostatico, esto se debe
a que los hallazgos radioldgicos que proporciona son muy valiosos para un adecuado manejo

clinico del paciente, mejorando asi su calidad de vida. (3)

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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1.2 Planteamiento del problema

El cancer de préstata es considerado el tumor maligno mas frecuente en varones a partir de
sus 50 afios, teniendo un nivel maximo luego de los 65 afios. La incidencia de esta
enfermedad ha aumentado significativamente en los Ultimos afios debido a la influencia de
una variedad de factores, entre ellos el aumento de la esperanza de vida, la nutricion, la

genética, los habitos y los avances tecnolégicos en los métodos de diagndstico. (6)

En algunos hombres con cancer prostatico hay la posibilidad de que las células cancerigenas
se propaguen desde el tumor original y se instalen en los huesos. A este fendbmeno se lo
denomina como metéstasis 6sea y provoca varias complicaciones que perjudican de manera

significativa la condicién de vida de estos pacientes. (7)

Segun datos proporcionados en el boletin epidemiolégico del Cancer, editado por la Sociedad
de Lucha contra el Cancer (SOLCA), en el Instituto Oncolégico Nacional “Dr. Juan Tanca
Marengo”, en Ecuador el cancer de prostata es el de mayor incidencia con 38,8 casos por
cien mil habitantes. (8) Ademas, se ha registrado que entre los afios 2009 y 2018 hubo un
aumento considerable del 81.1% en la tasa de egresos hospitalarios por cancer. Aquellas
provincias que presentaron el mayor numero de egresos hospitalarios fueron Pichincha,

Guayas y Azuay. (9)

Segun un estudio realizado en la provincia del Guayas, en el Hospital de Especialidades
Teodoro Maldonado Carbo, durante el afio 2018 se analiz6 una poblacién de 1085 pacientes
con cancer de préstata y se determind que la prevalencia de metastasis 6seas en aquellos
pacientes fue del 4,6%. (10)

Ante la escasa informacion a nivel nacional como a nivel local, considero necesario realizar
este estudio para aportar informacion actualizada sobre esta probleméatica. Es asi que, de
acuerdo a lo previamente mencionado, surge la pregunta de investigacion: ¢Cudl es la
prevalencia de lesiones 0seas metastasicas diagnosticadas mediante Gammagrafia
MDP en pacientes con cancer de préstata en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca
2020 - 20217

1.3  Justificaciéon

En paises de la Latinoamérica, la deteccidon temprana del cancer de préstata es muy baja,
por esta razén es mas frecuente el porcentaje de pacientes con CaP en estadios avanzados.
(11) Paleo, et al. (12), menciona que alrededor del 30-90 % de los pacientes con céancer

presentan metastasis 6seas en el transcurso de la enfermedad. Ademas, cerca del 80% de

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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los casos de metastasis 6seas son causados por los tumores primarios en mama, prostata y

pulmon.

Actualmente, la gammagrafia 6sea es considerada la modalidad de diagndstico por imagen
mas empleada en medicina nuclear para la evaluacion de dispersion metastasica del cancer
a los huesos. (13) Este tipo de estudio tiene algunas ventajas frente al resto de técnicas,
debido a que es un método sensible y accesible que permite una valoracion completa del
esqueleto Oseo. (14)

Gracias a los avances de la tecnologia en medicina nuclear, la gammagrafia MDP continta
siendo una de las técnicas de eleccién para el diagnéstico de lesiones 6seas metastasicas

en pacientes con carcinoma prostatico o mamario. (13)

Montesinos (15), indica que los estudios de gammagrafia 6sea en pacientes con cancer de
prostata son muy importantes porque permiten identificar la distribucion de las lesiones 6seas
metastasicas en todo el esqueleto. Ademas, los resultados que se obtienen pueden ser
empleados para establecer una relacién con los niveles de Antigeno Prostatico Especifico

(PSA) y con el puntaje Gleason. (2)

La informacién actualizada referente al tema de investigacion es muy escasa, razén por la
cual los datos estadisticos obtenidos de este estudio sirven para tener un mejor conocimiento

epidemioldgico de esta patologia a nivel local.

De acuerdo a las “Prioridades de investigacion en salud 2013-2017” del Ministerio de Salud
Publica (MSP), en la cual se establece como objetivo alcanzar un impacto positivo en la
calidad de las investigaciones; se prioriza el uso de una metodologia eficiente y transparente
gue evite sesgos en la investigacion, por lo que se considera necesario definir las areas,
lineas y sublineas de investigacion de un estudio. Por tanto, es imprescindible indicar que la
patologia que serd analizada en este estudio, forma parte del area de investigacion 4,
correspondiente a “Neoplasias”, perteneciendo a su vez a la sublinea “Genitourinarios

(incluida préstata)”.

La informacion que aporte esta investigacion facilitarq el analisis estadistico para futuros
estudios de salud. También sera de gran utilidad para incentivar a instituciones publicas y

privadas a la realizacién de campafas preventivas contra el cancer de prostata.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Capitulo Il

Marco Tedrico

2.1 Fundamento teérico
2.1.1 Anatomia

13

La prostata es el 6rgano glandular mas grande del sistema genitourinario masculino. Rodea

la base de la vejiga y la uretra proximal. Esté localizada dentro de la pelvis por detras de la

sinfisis del pubis, y se encuentra adherida a esta gracias al ligamento puboprostético, a su

vez, esta separada posteriormente del recto por la fascia de Denonvillier.

Su forma se asemeja a la de un cono invertido y pesa alrededor de 20 gramos. (16,17) La

glandula prostatica crece desde el nacimiento hasta la pubertad, posteriormente tiene un

desarrollo rapido hasta los 30 afios, permaneciendo estable hasta los 45 afios, sin embargo,

a partir de esa edad puede agrandarse mas. La dimensién promedio de la préstata en un

hombre joven es de: 3,75-4,00 x 2,5-3,00 x 3,1-3,8 cm (ancho x alto x largo). (18) (19)
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" ......
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Figura 1. Pelvis masculina

Fuente: Anatomia Radiolégica (16)

Anatomia zonal

Segun Ryan et al (16), la descripcién de la glandula prostatica se considera mas util en funcion

de su estructura interna, que permite identificar tres zonas glandulares: la zona periférica, la

zona central y la zona de transicion.
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e Zona Periférica: recorre desde la base hasta la punta y rodea por detras, por debajo
y lateralmente la zona central. (20) Representa el 70% del tejido glandular y se
considera el area mas propensa a desarrollar cancer. (17, 21)

e Zona central: comprende aproximadamente el 20-25% del tejido glandular.
Ademas, ocupa la mayor parte de la base. La ampolla deferente y las vesiculas
seminales entran en esta region y se unen internamente para formar el conducto
eyaculador, que pasara por esta zona. (21)

e Zona de transicion: contiene el 5% de la masa glandular en una préstata normal. Es
conformada por un Iébulo a cada lado de la uretra proximal. Ademas, en esta zona
suele presentarse la mayoria de hiperplasias benignas de la préstata. (17, 21)

(et - N
Zona____ Landucto Estroma fibromuscular z :
certral \ evaculado Zona pentancd
Zona de ——_
transicion ‘

-@&

Veru montemon

A Corte coronsl B Corte sagital de linea C Corte sagital lateral
redis
Fstroma Zot atrel Fatroms
- — e Q08 aomival ra >
fibromuscylar fibromuscular
Conducto Unm
evaculador Zona perilérica
f 7om petiténg —
C ial iafert
D Seccitn wcial en lines media E Corte
1 Zoos de wansicion Area periuretral gandular
'eru montanum Vesicula seminal
1 Zons centrdd 1 Conducto eyaculador
=3  Estoma fibromusculsr == Zona petiférica

Figura 2. Glandula prostatica: anatomia zonal.

Fuente: Anatomia Radiologica (16)

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez



UCUENCA

2.1.2

Segun Barcelé (20), la vascularizacion arterial que recibe la prostata depende de las ramas

prostaticas de la arteria vesical inferior, arteria pudenda interna y arteria hemorroidal media.

Vascularizacion

La arteria vesical inferior irrigara principalmente los I6bulos laterales y el I6bulo medio.

El drenaje venoso es realizado desde la prostata hacia el plexo prostético anterolateral y plexo
vesical inferior. (6) Ademas, es importante sefialar que el plexo prostatico se comunica con

los plexos perivertebrales, permitiendo asi explicar la presencia de lesiones Gseas

metastasicas hacia la columna vertebral. (20)

El drenaje linfatico de la préstata se llevara a cabo mediante sus vasos linfaticos, los mismos

gue drenaran predominante en los ganglios iliacos internos o hipogastricos, iliacos externos,

vesicales y sacros. (6)

213

La inervacion prostética esta a cargo del sistema nervioso autbnomo por medio de los plexos
nerviosos simpaticos y parasimpéticos. (6) Las fibras simpaticas se originan en el plexo

hipogéstrico y las fibras parasimpaticas nacen en los nervios esplacnicos de la pelvis que se

Vejiga urinaria

) . Uréter
Arteria uretérica

Arteria umbilical Vesicula seminal

Arteria vesical superior Plexo

Arteria vesical inferior /
Arteria

prostatica

r
Uretra e A OO

Plexo venoso prostatico

Prostata

Suelo pélvico

Figura 3. Flujo sanguineo en prostata y tracto urinario inferior.

Fuente: Anatomia Radiolégica (16)

Inervacién prostatica

encuentran a nivel (S2 - S4). (22)

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez



UCUENCA 16

2.1.4 Fisiologia prostatica

La principal funcion de la préstata es la produccion de una secrecion liquida (liquido
prostatico), que, en conjunto con las secreciones provenientes de las vesiculas seminales y
los espermatozoides, van a constituir el semen. (18, 22) El liquido prostatico proporcionara
una abundante cantidad de substancias que, acompafiado al liquido seminal, constituira un

medio adecuado para la supervivencia de los espermatozoides. (21)

2.2 Cancer de préstata

Segun, Garza et al. (23), El cancer es una enfermedad provocada por un conjunto de células
gue tienen un crecimiento sin control y de forma auténoma, de manera que, son capaces de

invadir localmente y a distancia los diversos tejidos del cuerpo humano.

El cancer prostatico tiene una gran relacion de dependencia con la edad, razén por la que, el
diagnostico de esta patologia en hombres menores de 40 afios es considerado menos
probable. (21) En aproximadamente el 70% de los casos de CaP, la zona periférica es el lugar
del origen tumoral, el 15-20% se desarrolla en la zona transicional y alrededor del 5-10% tiene

un origen en la zona central. (24)

Pubis
Cancer en
el adenoma Prostata
Uretra
Cancer
enla
Recto zona

posterior

Nervios

Figura 4. La préstata, el adenoma y el tumor (corte transversal-horizontal).

Fuente: Guia de Practica Clinica sobre Tratamiento de Cancer de Prostata (24)
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2.2.1 Epidemiologia

El cancer de prostata es la segunda causa de cancer alrededor del mundo y es una de las
principales causas de muerte por con cancer en hombres. Diversas investigaciones, han
indicado que es posible reducir el riesgo de sufrir CaP, por esta razon, debe considerarse
muy importante para la salud publica, especialmente teniendo en cuenta los afios perdidos

por individuo fallecido debido a esta patologia. (24)

Islas, et al. (25), indican que desde el afio de1985, las muertes por cancer de préstata han
aumentado ligeramente en la mayoria de paises, incluso en aquellas regiones donde el CaP
no es tan comun, por lo tanto, se estima que los hombres tienen un 15% mas de posibilidad

al desarrollo esta enfermedad.

El cancer de préstata CaP es el tumor maligno mas recurrente en la poblacién masculina del
continente occidental, razén por la que ocupa el segundo lugar como causante de mortalidad

y morbilidad en hombres con una edad superior a los 50 afios. (3)

Segun la Sociedad Americana de Oncologia Clinica (ASCO) (26), en el afio 2020 se estimé
gue aproximadamente 375,304 personas alrededor de todo el mundo murieron a causa de
cancer de préstata. Ademas, estudios revelaron que, en Estados Unidos durante el afio 2022,

se produjeron 34,500 muertes a causa de esta enfermedad.

La Agencia Internacional de Investigacion sobre Cancer de la Organizacién Mundial de la
Salud, indica que, en América latina, el cancer de prostata tiene una incidencia anual de 54,2.
En Ecuador, segun las cifras del Ministerio de Salud Publica, de acuerdo al valor total de
defunciones por cancer en la poblacién masculina, el cancer de préstata ocupa el primer lugar
con el 18,85%. (25, 27)

2.2.2 Etiologia

El cadncer de prostata, al igual que la mayoria de las neoplasias, se origina por una serie de
alteraciones en la replicacién o reparacion del ADN y una exposicion crénica a agentes
cancerosos que tienen como resultado la formacion de células con capacidad de invasion y

metéstasis a distancia. (28)

Actualmente no se conoce con certeza los determinantes o factores de riesgo que aumentan
la probabilidad para el padecimiento de cancer de prostata. Sin embargo, se han identificado

ciertos factores, como la edad avanzada, la etnia, el origen y estado genético. (25)
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Factores que aumentan el riesgo:

o Edad: es mas comln en hombres mayores de 50 afios. El CaP préstata no suele ser
clinicamente detectable antes de los 40 afios, pero desde esa edad, su incidencia
aumenta mucho mas rapido que en comparacion con otros tipos de cancer. (5) (28)

o Raza: es mas frecuente en la raza negra y en los varones con ascendencia africana.
(5) (29).

o Factores genéticos: es muy comun en aquellos con antecedentes familiares de
primer grado que han sido diagnosticados con CaP, sobre todo, cuando se ha

presentado en varios hombres de una familia. (28)

e Factores dietéticos: en hombres con obesidad se ha establecido un vinculo con
cancer prostatico debido a los cambios hormonales producidos por el sobrepeso.
(28) (29) Segun Robles et al. (7), la obesidad se asocia con aumento del tono

simpatico que promueve la proliferacion celular prostatica.

e Tabaquismo: los fumadores tienen un riesgo 2 o 3 veces mayor que aquellos que no
fuman. Ademas, aquellos pacientes que son fumadores duplican su riesgo de
mortalidad. (28)

2.2.3 Manifestaciones clinicas

Segun Vargas et al. (30), un gran nimero de pacientes que cursan un cancer de préstata
limitado al 6rgano son asintomaticos. Por otra parte, cuando hay sintomas urinarios
obstructivos como chorro urinario con fuerza reducida y chorro interrumpido, se asocia a una
enfermedad localmente avanzada que se ha diseminado hacia las regiones como la uretra o
cuello de la vejiga, sin embargo, estos sintomas también pueden ser provocados por la
hipertrofia prostatica benigna, por ende, es importante realizar un diagndstico diferencial

temprano.

Los tumores prostaticos avanzados localmente pueden ser causantes de hematuria y
hematospermia. En caso de verse afectados los ganglios pélvicos regionales, hay la
posibilidad de aparicion de edema en las extremidades inferiores o sintomas de dolor pélvico
o perineal. (29) Cuando hay CaP con metéastasis a los huesos, los pacientes pueden ser
asintomaticos o pueden manifestar dolores intensos. Si el esqueleto axial esta comprometido,
es muy comun que los pacientes tengan compresion medular, dolor 6seo e incluso anemia
secundaria. (25, 29)
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2.2.4 Diagnéstico

Grafa et al. (28), argumentan que las herramientas mas importantes para diagnosticar cancer
de préstata son: el tacto rectal, la concentracién de antigeno prostéatico (PSA) y el ultrasonido
transrectal. Sin embargo, se considera que para establecer un diagnéstico concluyente es

imprescindible la realizacién de una biopsia.

Cuando existe la sospecha de cancer de préstata, las primeras pruebas a realizar son: tacto
rectal y valoracion de los niveles de PSA. De acuerdo a los resultados obtenidos en estos
examenes, se establecera la necesidad de realizar un ultrasonido transrectal con biopsia de

prostata o alguna otra prueba de diagnoéstico por imagen. (21)

Tacto Rectal

En condiciones normales el tacto rectal permite palpar una glandula prostéatica simétrica con
un surco medio y 2 I6bulos laterales. Ademas, se puede valorar las alteraciones en el tamafio,
uniformidad o consistencia de la glandula. (6) La mayor parte de los tumores prostéaticos se
localizan en la zona periférica donde muchos de ellos son detectados por el tacto cuando hay
un diametro superior a 0.2 cm. (28)

Antigeno Prostatico Especifico (PSA o APE)

ElI PSA es una proteina que pertenece al conjunto de las calicreinas, su produccion es gracias
a las células epiteliales ubicadas en los tejidos prostatico y liquido seminal. Cerca del 70% y
90% del PSA, se presenta de manera compleja (PSAc) y aproximadamente entre el 10% y
30% del PSA corresponde a un PSA libre (PSAI). (28, 31)

En situaciones patologicas los niveles de PSA en la sangre tienen un incremento, razén por
la cual esta glicoproteina es un biomarcador tumoral muy Gtil en el cancer prostatico, sin
embargo, no es considerado de gran especificidad, ya que el nivel de PSA puede estar
elevado en casos de afecciones benignas como la hiperplasia benigna prostética (HBP),

prostatitis y obstruccién urinaria. (32)

El PSA esta presente en la sangre mediante dos formas principales. La mayor parte se une
a proteinas plasméticas y una cantidad pequefia, transita liboremente a través de enlaces
proteicos, siendo asi denomino como “PSA libre”. Se ha determinado que los valores
resultantes del coeficiente entre el PSA libre y el PSA total, demuestran una mejor sensibilidad
y especificidad en los analisis de aquellos pacientes que poseen un PSA total dentro del

intervalo entre 4 y 10 ng/ml. (6)
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Un valor de PSA de hasta 4 ng/ml esta considerado como un valor normal en un limite
superior, y las cantidades mas elevadas corresponden a un alto riesgo de CaP, aunque
valores menores no garantizaran la ausencia de la neoplasia. Los valores entre 4 y 10 ng/ml
se clasifican como ligeramente elevados, de 10 a 19,90 ng/ml son moderadamente elevados,
y una cantidad mayor que 20 ng/ml se considera como sumamente elevada. (32)

Ecografia transrectal

Es un método de diagndstico muy Util que proporciona imagenes de la glandula prostatica y
sus tejidos circundantes. Evalla la presencia de lesiones tumorales en la glandula, y sirve

como guia durante la realizacion de biopsias prostéticas. (33)

Figura 5. Seccidn ecografica longitudinal de la
préstata a nivel del cuello vesical.

Fuente: Cancer de prostata y ecografia
transrectal (33)

Biopsia de prostata

Constituye una herramienta determinante para el diagndstico de CaP. Son indicadas cuando

los resultados obtenidos en las pruebas de tacto rectal y del PSA se consideran anormales.
(6) La biopsia de aguja gruesa (BAG), guiada por ultrasonido es el método de eleccion
para el diagnoéstico, durante el procedimiento se obtendra aproximadamente de 6 a 12

cilindros del vértice, base y parte media de ambos lados de la glandula. (28)

La biopsia permite establecer el puntaje de Gleason, de manera que se puede definir el nivel
de diferenciacién histolégica para establecer el estadio clinico tumoral al que pertenece cada

paciente, siendo considerados en grupos de bajo, intermedio o alto riesgo. (30)
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2.2.5 Estadificacién del cancer de préstata
Existen diferentes clasificaciones que se pueden utilizar en un paciente con CaP: Gleason

Score, clasificacion TNM y clasificacion segun el estadio clinico. (6)

La American Joint Committee on Cancer (AJCC) establecid la clasificacion TNM para la
estadificacion del cancer de proéstata. La clasificacion TNM (8.a edicion) se encuentra vigente
desde inicios del afio 2017, y ha introducido los siguientes cambios: (17)

¢ Clasificacion TNM (tumor-nodes-metastasis) del CaP 82 edicién: clinico

Clasificaciéon TNM (tumor-nodes-metastasis) del Cancer de Prostata

Tx No se puede evaluar el tumor primario

TO Ausencia de datos de tumor primario

Tumor clinicamente inaparente no palpable ni visible en las pruebas de imagen

Tla El tumor es un hallazgo histoldgico fortuito en el 5 % o menos del
tejido resecado

T1 Tib El tumor es un hallazgo histoldgico fortuito en mas del 5 % del tejido

Resecado

Tlc Tumor identificado en una biopsia por puncion (por ejemplo, debido a

una concentracion elevada de antigeno prostatico especifico [PSA]

Tumor limitado a la préstata

T2a El tumor afecta a la mitad de un I6bulo 0 menos

T2 T2b El tumor afecta a mas de la mitad de un l6bulo, pero no a los dos
Lébulos
T2c El tumor afecta a los dos l6bulos

El tumor se extiende a través de la capsula prostatica

T3a Extension extracapsular (uni o bilateral), incluida la afectacion

T3 microscopica del cuello de la vejiga

T3b: Tumor que invade vesicula(s) seminal(es)

T4 El tumor esta fijo o invade estructuras adyacentes distintas de las vesiculas

seminales: esfinter externo, recto, musculos elevadores o pared de la pelvis

N — Ganglios linfaticos regionales clinicos

NXx No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales
NO Ausencia de metastasis ganglionares regionales
N1 Metastasis ganglionares regionales
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M — Metéastasis a distancia

Mx No se pueden evaluar las metéstasis a distancia
MO Ausencia de metastasis a distancia
M1 Metastasis a distancia

Mla Ganglio(s) linfatico(s) no regionales

M1b Hueso(s)

Mlc Otro(s) foco(s) (con o sin compromiso 6seo)

Tabla 1. Clasificacion TNM (tumor-nodes-metastasis) del CaP 82 edicion: clinico.

Fuente: Tratamiento del cdncer de prostata localizado (17)

e Clasificacion TNM del CaP, 82 edicién: anatomopatoldgico

pT - Tumor primario anatomopatolégico

pT2 Tumor confinado a la prostata

Tumor con extension extraprostatica

pT3a | Tumor con extensién extraprostatica o invasion microscépica

pT3 del
cuello vesical

pT3b | Tumor con invasién de vesicula(s) seminal(es)
pT4 Tumor con invasién del recto, masculos elevadores del ano y/o pared

pelviana

pN — Ganglios linfaticos regionales anatomopatol6gico

PNx Ganglios linfaticos regionales no incluidos en la muestra
pNO Sin ganglios linfaticos regionales positivos
pN1 Presencia de metéstasis en ganglios linfaticos regionales

Tabla 2. Clasificacion TNM del CaP, 82 edicion: anatomopatoldgico.

Fuente: Tratamiento del cAncer de prostata localizado (17)

e Puntuacién de Gleason

El sistema de gradacion Gleason esta basado en un examen anatomopatoldgico de tejido

prostéatico obtenido por biopsia. Se pueden distinguir varios grados o patrones de Gleason,

siendo clasificados en categorias de menor a mayor agresividad. (20)
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En la puntuacién Gleason se evallGa la apariencia microscépica del tejido prostatico y se le
atribuye un valor entre 2 y 10. A su vez, aquel valor obtenido corresponde al resultado de la
adicion de dos valores que van del 1 al 5. El primer valor indica el patrén dominante de la
morfologia de aquellas células que componen el tejido y el segundo es el patrén no dominante
de mas alto grado. (20) La suma de ambos proporciona el valor definitivo de Gleason cuya
clasificacion es la siguiente:

- GX: no se puede evaluar el grado de diferenciacion.

- G1: bien diferenciado. Gleason 2-4.

- G2: moderadamente diferenciado. Gleason 5-6.

- G3-G4: pobremente diferenciado. Gleason 7-10. (7)

e Clasificacion segun estadio clinico
Cancer localizado

Desde una visién anatomopatoldgica, es un cancer sin extension mas alla de la capsula
prostatica (pT1 -pT2), no hay afectacion de ganglios linfaticos (NO) ni tampoco metastasis
(MO0). Clinicamente este paciente corresponde con estadio cT1-cT2, NO-Nx, MO-MXx. (6,24)

Cancer localmente avanzado

Existe afectacion extracapsular (pT3a) o de las vesiculas seminales (pT3b), sin embargo, no
hay afectacion linfatica (NO) ni metéstasis (MO0). El estadio clinico corresponde a un estadio
cT3, NO-Nx, MO-Mx. (24)

Céancer diseminado

Desde el punto de vista anatomopatoldgico se comprueba una invasién linfatica (N1) y/o
con metéstasis (M1) y/o un tumor primario con invasion en las estructuras circundantes a
las vesiculas seminales (pT4). Estos pacientes corresponden a un estadio clinico N1 o M1 o
cT4. (24)

e Clasificacion segun el riesgo

El estadio clinico TNM no es suficiente para establecer el tratamiento mas adecuado en
pacientes con cancer de prostata localizado. Los pacientes diagnosticados de cancer de
prostata pueden clasificarse en subgrupos en funcion de los factores de riesgo conocidos,

fundamentalmente PSA y Gleason. (33) La clasificacion es de la siguiente manera:

- Bajo riesgo: estadio clinico T1-T2a, Gleason <=6 y PSA <10 ng/ml.

- Riesgo intermedio: estadio clinico T2b o Gleason =7 o0 PSA de 10 a 20 ng/m.
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- Alto riesgo: PSA >20 ng/ml, Gleason >7 o estadio clinico T3 a T4. (33)

2.3 Metastasis 6sea

Una metéstasis es la transferencia de células tumorales de un 6rgano a otro mediante una
serie de pasos secuenciales e interrelacionados. Las metastasis dseas son el resultado de la
diseminacion tumoral que ha alcanzado el hueso desde su localizacion original. Diferentes
estudios han establecido que cerca del 30-90 % de los pacientes con carcinomas presentan

metastasis 6seas en el curso de su enfermedad. (24) (34)

Segun Ruiz (1), las metastasis 6seas presentan una mayor incidencia en pacientes con
edades a partir de los 50 afios. En los varones, una de las principales causas de las lesiones
Oseas metastasicas es el cancer de préstata. El impacto negativo que genera es muy
significativo, debido a que aumentan la mortalidad y morbilidad de los pacientes. Por lo tanto,
a esta etapa se la reconoce como la ultima fase, debido que, en gran mayoria esta asociada

a un evento terminal.
2.3.1 Fisiopatologia de las met4stasis dseas

Las metéastasis 6seas tienen un desarrollo a partir de las células malignas que proceden del
tumor original (principal), estas son capaces de acceder al tejido 6seo por medio de vasos
sanguineos y linfaticos. Cuando el cancer metastatiza al hueso, las células tumorales
producen una remodelaciéon 6sea desregulada, alteran el equilibrio y por consecuencia

existird una mayor resorcion. (34, 35)

Segun Garbayo, et al (35) a diferencia de lo que ocurre en la remodelacién 6sea normal,
cuando hay metastasis Oseas, la resorcibn 6sea tiene wuna formacion Oésea
compensadora insuficiente, de tal manera que, se producira una ostedlisis progresiva,
deteriorandose asi las propiedades mecénicas de los huesos, lo que finalmente podria

resultar en fracturas patoldgicas.

A continuacion, se describe los diversos canales de propagacion del tumor al hueso:

e Extension directa: los tumores malignos localizados en tejidos contiguos al
hueso pueden penetrar en éste por una extension directa. Por ejemplo, puede ser
posible que los huesos de la pelvis sean afectados en pacientes que presentan un

carcinoma de vejiga. (5, 36)
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Propagacion linfatica: comunmente los tumores no tienen red linfatica, por ello la
extension de células neoplasicas en los canales linfaticos se producir4 Unicamente
en el margen del tumor. Un ejemplo es la afectacion vertebral en casos de cancer
pélvico causado por tumores de préstata, Gtero y vejiga. (36)

Diseminacion hematogena: el flujo sanguineo es el principal modo de diseminacién
de tumores malignos al hueso. (36)

Propagacion intraespinal: el liquido cefalorraquideo también sera una via para la
diseminacion del tumor, ya que permite el desarrollo de depdsitos secundarios en el

canal vertebral en pacientes con neoplasias intracraneales. (36)
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Figura 6. Pasos de la formacién de metastasis 6seas.

Fuente: Tratamiento de la metastasis Gsea (4)

Tipos de metastasis 0seas

Segun Vincent et al. (37) las metastasis 0seas pueden ser: osteoblasticas y osteoliticas,

siendo estas Ultimas las mas comunes.

de factores

osteoclastogénicos por las células tumorales en el microambiente 6seo. Los

Metastasis osteoliticas: estdn asociados con la activacion
tumores de mama, pulmoén, esofago, estbmago, colon y pancreas suelen ser
osteoliticas. (36)

Metastasis osteoblésticas: provocan la formacion de hueso ectdpico. Los tumores

de proéstata y los tumores carcinoides suelen ser osteoblasticos. (36,37)
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2.3.3 Distribucién de las metastasis 0seas

Las metastasis 6seas son muy comunes en el esqueleto axial (60-70%) debido a su gran
vascularizacién, aproximadamente en un (50-70%) se manifiestan en las vértebras. Sin
embargo, también puede presentarse en otras zonas como: partes proximales de himero y
fémur, pelvis, costillas, esternon, y craneo. (1) Otros sitios menos comunes de metéstasis
Oseas incluyen la mandibula, rétula y huesos distales de las extremidades. En muy raras
ocasiones, las metastasis 6seas se producen en zonas afectadas por otra patologia

(osteonecrosis, osteomielitis, traumatismo o enfermedad dsea de Paget). (36)

2.3.4 Diagndéstico de lesiones 6seas metastasicas

La identificacion de metéastasis 6sea en los pacientes es muy importante para determinar un
diagndstico y manejo clinico acertado. A continuacion, se describird las diversas técnicas
empleadas en la actualidad para identificar las lesiones 6seas metastasicas:

e Laboratorio: la bioguimica no aporta significativamente en la deteccién de metastasis
Oseas. La gran mayoria de los parametros que estén alterados seran inespecificos y
podran estar presentes en otras afecciones que no son neoplasicas. (35)

e Radiologia simple: suele ser uno de las primeras evaluaciones realizadas. En las
imagenes de pacientes con cancer mamario se puede identificar casi siempre lesiones
liticas y en los casos de cancer de prostata, es muy comun identificar lesiones
blasticas. Actualmente, se ha establecido que la radiologia simple no proporciona
suficiente informacion de la lesion en relacién a la extensién hacia el hueso y partes
blandas, razén por la que es necesario el empleo de otros estudios. (35)

e Gammagrafia 6sea: es un método muy util y de una gran sensibilidad en la deteccion
y evaluacion de la diseminacion metastasica. La principal ventaja que tiene frente a
otras técnicas, es que no solamente ofrece una imagen anatémica, sino que ademas
proporciona informacion sobre el metabolismo 6seo. El isétopo mas empleado durante
esta prueba de diagnéstico es el tecnecio-99 metaestable (99mTc). (35)

e Tomografia computarizada: este método es muy utilizado para la valoracion del
grado de alteracion de la estructura 6sea, puede mostrar detalles sobre la cantidad de
destruccion ésea, calcificacion intralesional e invasion cortical. Ademas, al igual que
la resonancia magnética, permite identificar algunas caracteristicas de la lesion
metastasica como el tamafio, afectacién de partes blandas y la extension dentro del
tejido 6seo. (35) (37).

¢ Resonancia magnética: es considerada una prueba eficaz y competente, por ello,
es reconocida como la mejor técnica para delimitar la extension hacia las partes

blandas y su relacidbn con estructuras neurovasculares y tejidos adyacentes.
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Ademas, es el método mas seguro para valorar la extensibn metastésica en el
hueso medular. (35)

e Tomografia por emisién de positrones (PET): es una prueba que ha demostrado
gran sensibilidad en comparacion con las demas técnicas. A pesar de que la
resolucion de las imagenes obtenidas con PET no es tan buena como la que se
obtiene con la gammagrafia, su sensibilidad es superior. Hoy en dia, se emplea para
identificar de tumores primarios desconocidos con metastasis como primer signo de
la enfermedad y para el diagndstico diferencial entre una lesiébn maligna o benigna en

fracturas patoldgicas. (35)

2.4  Gammagrafia 6sea

La gammagrafia ésea es una exploracion isotépica fundamentalmente estatica, en la que se
analiza la captacién de un radiofdrmaco en las estructuras 6seas. Mediante un patrén
conocido de distribucion normal del radiofarmaco en el esqueleto, se podra estudiar las

diversas situaciones que alteran esta distribucion normal. (38)

A diferencia de las demas técnicas, la gammagrafia 6sea puede medir el aspecto del
metabolismo 6seo o remodelacién 6sea. Es muy sensible y estd indicada en patologias
osteoarticulares, tumores 0seos, metastasis y procesos benignos. Ademas, es capaz de
identificar cambios metabdlicos en el hueso para evaluar su estado funcional, estudiar la

expansion del tumor 6seo y monitorear la respuesta al tratamiento (39) (40)

a
N

Figura 7. Gammagrafia 6sea corporal con metilen-
difosfonato (MDP) Tc-99m.

Fuente: Los requisitos en radiologia: Medicina
nuclear (41)
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2.4.1 Radiofarmacos

Los radiofarmacos empleados en la gammagrafia 6sea son compuestos quimicos con
fosforo, que se marcan con Tecnecio 99 metaestable (**"Tc). Generalmente se utilizan
compuestos como el metilen-difosfonato, el hidroxi-metil-difosfonato o el hidroxi-etilen-
difosfonato que sirven como kits frios liofilizados en cuyos viales sera introducido el **MTc
procedente de la elucién del generador. Esta es una mezcla simple que, en unos pocos
minutos, consigue un rendimiento de marcaje 6ptimo de los difosfonatos, obteniendo asi

un resultado estéril y listo para poder ser inyectado en el paciente. (38)

El radiofarmaco ideal para las gammagrafias 6seas debe ser barato, localizarse con
rapidez en el hueso, permanecer estable y presentar caracteristicas positivas en lo que
respecta a la dosimetria y calidad de la imagen. Desde la década de 1970, el tecnecio-
99m, cumple con estos parametros y por ello hasta la actualidad es el radiofarmaco de

eleccion para las gammagrafias 6seas. (41)

2.4.2 Preparaciéon de Tc-99m MDP

El 99mTc-MDP (metilen-difosfonato) se prepara a partir de un equipo de medicina nuclear.
El tecnecio-99m, en forma de pertecnetato sédico (NaTcO,4) se obtiene a partir de un
generador de molibdeno-99, posteriormente se procede a su inyeccién en un vial que
tienen metilen- difosfonato, estabilizadores e ion estannoso. El ion estannoso tiene la
funcién de actuar como un agente reductor que permitira que el tecnecio 99-m forme un
complejo quelato con la molécula transportadora de metilen-difosfonato. EI MDP Tc-99m
es el resultado de este procedimiento y debe ser empleado en las 2-3 horas tras su

preparacion, debido que su degradaciéon puede formar pertecnetato de tecnecio. (41)

2.4.3 Captaciény farmacocinética

Después de la inyeccién intravenosa, el MDP Tc-99m se distribuira de manera rapida en
el liquido extracelular y sera captado por el tejido 6seo. EIl MDP Tc-99m se acumula de
manera principal en funcion del nivel de la actividad osteogénica. La fijacion del tecnecio 99-
m metilen- difosfonato se da mediante la quimioabsorcién en el componente mineral de
hidroxipatita de la matriz 6sea. (41)

Casi el 50% de la dosis se localizara en el hueso y el resto sera excretada por los rifiones.
El pico de capacién ésea se da a la hora de inyeccion. Habitualmente las imagenes
suelen obtenerse a las 2-4 horas tras la inyeccion, para ese momento los niveles
séricos del radiomarcador en un paciente con funcién renal normal habra decrecido hasta

el 3-5% de la dosis administrada. (41)
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2.4.4 Gammacamara

La gammacéamara o camara Anger es un equipo de deteccion externa (centelleo). El principio
de funcionamiento de este dispositivo se basa en convertir los fotones emitidos por un
radionucleido presente en el sujeto de estudio en un pulso de luz, y posteriormente, en una
sefal de voltaje. Dicha sefial se empleard para crear una imagen bidimensional de la
distribuciéon de la radiactividad del radionucleido en las diferentes regiones anatémicas del

paciente. (42)

Figura 8. Gammacamara Siemens.

Fuente: Instituto del Cancer SOLCA - Cuenca

Los componentes fundamentales de una gammacéamara son:

- Cabezal: de exterior a interior se encuentran un colimador, un cristal de centelleo,
un arreglo de tubos fotomultiplicadores (FM), un preamplificador, un amplificador,
un analizador de altura de pulso (AAP) y un conversor analégico digital (CAD).

- Consola de control: estacibn que permite el manejo del circuito de correccion
digital (linealidad y uniformidad) y el control de pardmetros de adquisicion (tiempo
de adquisicién, ventana de energia digital, tamafio de matriz, conteos totales,
etc.). (42)
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A continuacion, se describira cada componente de la gammacamara por separado:

e Cristal de centelleo

30

El cristal més usado es el de yoduro de sodio (Nal). La interaccion de radiacion gamma a

temperatura ambiente con el Nal no va a producir centelleo, pero si se activara con talio.

Por consecuente, el cristal absorbera los fotones gamma procedentes del radionuclido y

generard fotones de luz. (42, 43)

El didmetro de los cristales puede variar entre los 10 y 40cm y su espesor sera

aproximadamente de 1.5cm. La superficie del cristal determinard el campo de vision de la

gammacamara, y ademas se ha determinado que aquellos cristales son mas finos tienen

una mejor resolucion espacial, pero tienen una menor eficiencia en la absorcién de los

fotones. (42)

e Fotocatodo y tubos fotomultiplicadores (TFM)

Los fotones luminosos llegan al fotocatodo situado detras del cristal. Este fotocatodo convierte

los fotones incidentes en electrones, que abandonan el &omo y entran en el tubo

fotomultiplicador. Un TFM es un tubo al vacio que posee electrodos de choque llamados

dinodos. Los fotoelectrones ingresan al TFM donde son acelerados hacia el dinodo, creando

una lluvia de electrones que luego se aceleran hacia el siguiente dinodo. Este proceso se

repite de 10 a 12 veces hasta que se obtiene una sefial eléctrica lo suficientemente fuerte

como para ser amplificada. (42, 43)

Fotocatodo
Fotoelectron Dmnodos

Vo

Y
/"\;‘

Fotondetuz J /T |

=¥ 2= E IR T S B I8 RO O S

A
. Lad bl R

Fuente de alta
tension

\'. _-Anodo

J | % % Sefial de salida
- 3 O

Figura 9. Esquema de un tubo fotomultiplicador.

Fuente: Fisica de la medicina nuclear (42).
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e Preamplificador

La funcion de este elemento es amplificar las sefiales débiles de salida del detector y
conformarlas para que puedan ser analizadas por el resto del equipo. Los preamplificadores
siempre estaran situados lo mas cerca posible al detector para reducir la influencia de los

campos magnéticos externos y evitar el deterioro en la relacién sefal-ruido. (42)
e Circuito de posicionamiento

Recoge la sefal del tubo fotomultiplicador y permite calcular las coordenadas de posicion de
cada foton en los ejes cartesianos. De esta manera, se creara una sefal eléctrica (XYZ) que

refleja la intensidad (coordenada z) y localizacion (coordenadas X-Y) del evento detectado.
(42) (44)
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Fuente ablerta
Figura 10. Componentes principales de una cadmara gamma.

Fuente: Fisica de la medicina nuclear (42).
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e Analizador de altura de pulsos (AAP)

El analizador de altura de pulsos o discriminador es un médulo electrénico que tiene como
funcién principal bloguear las sefiales de baja amplitud (ruido) que provienen de los tubos
fotomultiplicadores o del amplificador. Los pulsos que son considerados adecuados son
separados de del ruido y se convierten en pulsos légicos. De esta manera, el discriminador
acttla como un conversor analogo - digital. (42)

¢ Almacenamiento e imagen

Los pulsos procesados por el AAP pueden ser visualizados en las computadoras. Los
datos de almacenamiento pueden observarse como una matriz. Cada posicion en la matriz
corresponderd a un pixel en la imagen. Los datos seran digitalizados luego de la
asignacion de una posicién en la matriz a cada foton. El operador podra seleccionar entre
las diferentes configuraciones de matriz 64 x 64, 128 x 128, 256 x 256 y 512 x 512, 0 mas.
Los numeros descritos hacen referencia al nimero de filas y columnas de las matrices.
(42)

e Colimadores

El colimador se encuentra entre la fuente de radiacion y el cristal. Este dispositivo es una
placa, generalmente de plomo (u otro elemento de alto nimero atdbmico como tungsteno)
de mayor o menor espesor dependiendo de la energia para la que va a ser empleado. Esta
formado por varios agujeros cuya funcién es definir la direccion del fotdn detectado. (42)

(44) Su clasificacién es la siguiente:
Segln la energia del is6topo:

- De alta energia: en casos en los que el is6topo emite una energia superior a los
300 KeV.

- De medias energias: cuando la energia de emision del is6topo oscila entre los 160
KeVy 300 KeV.

- De bajas energias: cuando la energia de emision del is6topo es menor a los 160
KeV. (44)

Segun su sensibilidad y resolucion:

- Alta sensibilidad — baja resolucion: imagenes con un tiempo de adquisicion rapido,

pero con una baja calidad.
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- Alta resolucion — baja sensibilidad: imadgenes con un tiempo de adquisicion mas
largo, pero con una buena calidad.
- Todo propésito: son colimadores con orificios paralelos, filtros de baja energia y

resolucién/sensibilidad media. (44)
Segun la clasificacion de los orificios:

- Convergentes: usado muy raramente, tiene un Uunico orificio que permite la
obtencion de una imagen invertida y ampliada de gran resolucion.

- Divergentes: no utilizados en la actualidad. Se emplean en camaras de campo
pequefio.

- Paralelos: son los mas empleados actualmente, tienen orificios situados
perpendiculares al cristal. Permiten obtener las imagenes sin modificar las
proporciones.

- Pinhole: tiene la forma de un cono truncado con el didmetro mayor o base
apoyada junto al cristal de centelleo. A diferencia de los anteriores colimadores,

este solo tiene un orificio. Proporciona imagenes invertidas, con una pérdida de

resolucién en los bordes si el 6rgano estudiado tiene un didmetro mayor que el
colimador. (44) (48)

Para'elo
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Figura 11. Colimadores. A) Esquema de la estructura de un colimador.
B) Distintos tipos de colimadores.
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245 Protocolo de gammagrafia 6sea
Indicaciones

- Tumores Gseos primitivos benignos o malignos.

- Diagnostico y seguimiento evolutivo de metastasis 0seas.
- Osteomielitis.

- Enfermedad de Paget.

- Sacroileitis.

- Osteodistrofia renal.

- Sindrome facetario y espondildlisis.

- Traumatismos.

- Deteccion de fracturas.

- Osteonecrosis aséptica.

- Infartos éseos (drepanocitosis).

- Sindrome del nifio maltratado.

- Dolores éseos generalizados sin causa conocida.

- Aplicaciones ortopédicas. (38) (45)

Preparacion del paciente

El estudio de gammagrafia 6seo no requiere de una preparacion previa especial, sin

embargo, se sugiere tener en cuenta los siguientes aspectos:

- Explicar el procedimiento al paciente y responder sus dudas.

- Se recomienda que los pacientes tengan un ayuno de 2 horas.

- El paciente debe retirarse todos los objetos metdlicos (ropa, joyeria) antes de la
adquisicion de las imagenes.

- Se debe indicar una hidratacion abundante (excepto en pacientes con insuficiencia
renal que tengan restriccion de administracion de liquidos). La hidratacion
adecuada es fundamental porque permitird tener una buena tasa de aclaramiento
renal del radiofarmaco, de tal forma que, se eliminara rdpidamente el radiofarmaco
gue no se fij6 en el hueso, reduciendo asi la dosis de radiacion global e
incrementando la calidad de las imégenes.

- Justo antes de iniciar la adquisicion de las imagenes, el paciente debera orinar.

- Después del estudio, el paciente debera orinar frecuentemente para reducir la

dosis de radiacién a nivel de vejiga. (38) (46)
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Radiofarmaco
- 99mTc-MDP (metil-difosfonato).
Dosis de administracion

- Ladosis estandar de un adulto: 25 - 30 mCi (925 - 1110 MBq) de Tc-99m.
- En la poblacion pediatrica deberéd ajustarse la dosis (segun regla de Webster o en
funcién del peso). (41) (46)

Forma de administracion
- Seinyecta por via intravenosa. (46)
Protocolo de adquisicion

- Modalidad de adquisicién: cuerpo entero.

- Colimador (LEHR) de alta resolucion para bajas energias.
- Rango energético: 140 KeV con una ventana de 20%.

- Matriz: 64x64, 128x128, 256x256, 512x2048 0 512x1024.
- Velocidad de barrido: 12-16 cm/minuto.

- Paciente en decubito supino. (46)
Técnica de 3 fases

Esta técnica consiste en obtener imagenes en tres etapas diferentes. Primero se debe
adquirir una imagen inmediata a la inyeccién para valorar la llegada del radiofarmaco,
luego se realizard una imagen para visualizar el pool sanguineo y la tercera imagen

permitira ver la captacion 6sea. (46)

e Primera fase (Fase de flujo)
- Se obtienen imagenes planares.
- Se realiza inmediatamente luego de haber inyectado el radiotrazador al
paciente.
- Se obtiene una imagen cada 8 segundos durante 60 segundos.
- Se empleara una matriz 64x64 o 128x128.

- Zoom: opcional. (46)

e Segunda fase (Fase vascular o pool sanguineo)
- En esta fase, el radiofarmaco estara en el tejido blando y
compartimento vascular.

- Se adquieren imagenes estaticas por 5 minutos 0 300 K cuentas.
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- Matriz empleada: 64 x 64 o0 128x 128.
- Zoom: opcional. (46)

e Tercerafase (Fase 0sea)
- Se adquieren las imagenes tardias luego de 2 a 3 horas después de
la inyeccion.
- Serealiza el rastreo corporal total en proyecciones antero-posterior y
postero- anterior.
- Adicionalmente se pueden adquirir imagenes estaticas de los sitios de
lesién o de mayor interés. (46)
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Figura 12. Gammagrafia 6sea.

Fuente: Instituto del Cancer SOLCA — Cuenca.
Distribucién normal y alterada.

En una imagen normal de gammagrafia 6sea se visualiza una captacion homogénea del
radiofarmaco por el tejido 6seo. Existen diversas areas que pueden presentar algunas
variantes en funcibn de factores como la edad y antecedentes de los pacientes.
Comunmente, el esterndn, las uniones costocondrales y las articulaciones sacroiliacas
pueden presentar un patrén de hipercaptacion. En algunos casos, la curvatura lordética es
la responsable de que las vértebras mas cercanas a la gammacamara se visualicen con
una mayor captacion. Ademas, debe observarse actividad en los rifiones y vejiga, de

manera que su ausencia debe ser investigada. (41)
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Algunos de los hallazgos que permiten determinar si una gammagrafia dsea es positiva
son: lesién hipercaptante o caliente, lesion mixta, lesion hipocaptante o fria y el patron de
sUper scann, que consiste en una intensa captacion difusa de todo el esqueleto. En los
pacientes con metastasis 0seas, se puede apreciar multiples depositos patolégicos del
trazador afectando fundamentalmente a la columna, parrilla costal, articulacion sacroiliaca,

pelvis y extremidades superiores e inferiores. (41)
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Capitulo Il

Objetivos
3.1 Objetivo general

o Determinar la prevalencia de lesiones 0seas metastasicas diagnosticadas mediante
Gammagrafia MDP en pacientes con cancer de prostata en el Instituto del Cancer
SOLCA, Cuenca 2020 - 2021.

3.2  Objetivos especificos

e Categorizar a la poblacion de estudio seglin la edad y presencia de lesiones
Oseas metastasicas.

e Categorizar a los pacientes segun el nimero y localizacién anatdmica mas
frecuente de las lesiones 0seas metastasicas.

e Caracterizar a la poblacion de estudio segun el Antigeno Prostatico Especifico

y la puntuacion Gleason.
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Capitulo IV

Metodologia

4.1 Tipo de estudio

El presente estudio fue de tipo descriptivo, transversal y retrospectivo, donde se realizé un
analisis de la prevalencia de lesiones 6seas metastasica en los pacientes con cancer de
prostata que acudieron al Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca durante el periodo 2020 -
2021.

4.2 Area de estudio

La investigacién se realiz6 en Ecuador, en la provincia del Azuay, ciudad de Cuenca.
Especificamente en el Servicio de Medicina Nuclear en el Instituto del Cancer SOLCA

ubicado entre la avenida Paraiso y Agustin Landivar.

4.3 Universo y muestra

4.3.1 Universo o poblacién

El universo estd conformado por la base de datos completamente anonimizada de los
pacientes con cancer de prostata que se realizaron una gammagrafia 6sea en el periodo
enero 2020 - diciembre 2021 en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca y que consta de 343

pacientes.

4.3.2 Muestra

Para el célculo de la muestra de esta investigacion, se emple6 la férmula para un universo

desconocido.

n=2a%XPXxq
d2
(1.64)2 x 0.5 x
n= 0.5
(0.05)?

n = 268
Donde:
n = Tamafio de la muestra,
7%= 1,64 para el 90% de confianza,

p = probabilidad de éxito o proporcion esperada

q = probabilidad de fracaso 5%
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d = Precision o error admitido 5%

(0,05) La muestra fue de 268

pacientes.
4.4 Criterios de inclusion y exclusién
4.4.1 Criterios de inclusion
e Se incluyd a todos los pacientes con cancer de préstata que se realizaron una
gammagrafia MDP en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca durante el periodo
2020
- 2021.
4.4.2 Criterios de exclusion
e Se excluy6 del estudio a los pacientes que no cumplieron con el rango de edad
establecido, cuya informacion de la base de datos no era concluyente o se encontraba
incompleta.
o Se excluyé a todos los pacientes que no tenian el diagndstico de cancer de pristata.
4.5 Variables de estudio
45.1 Variables dependientes:

Cancer de prostata.

45.2 Variables independientes:

Lesién 6sea metastasica.

Edad.

Localizacion anatdmica de la lesibn 6sea metastasica.
NUmero de lesiones Gseas metastasicas.

Antigeno prostatico especifico total (PSAL).

Puntuacién Gleason.

Matriz de operacionalizacion de variables (Anexo A).

4.6

Métodos, técnicas e instrumentos pararecolecciéon de datos

4.6.1 Meétodo

Se empled el método descriptivo y se analizd la informacién de la base de datos anonimizada
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de cada paciente con cancer de prostata que se realizd un estudio de gammagrafia MDP en
el Instituto del Cancer SOLCA Cuenca, durante el periodo 2020 - 2021.

4.6.2 Técnica

Se utiliz6 la técnica de recoleccion de datos, utilizando la informacion de la base de datos
anonimizada que proporcioné el Instituto del Cancer SOLCA Cuenca. Se aplicé los criterios
de inclusién y exclusion, verificando la informacion con el fin de proceder a una correcta

recoleccién y analisis de datos.

4.6.3 Instrumentos

Para la recolecciéon se empled un formulario que facilitd la recolecciéon de informacion y a
su vez permitio la creacién de una base de datos con las variables ya mencionadas para el

analisis de la informacién.

Formulario de recoleccion de datos (Anexo B).

4.6.4 Procedimientos

Se recolecto la informacion de la base de datos de los pacientes con cancer de prostata que
se realizaron un estudio de gammagrafia ésea MDP en el Instituto del Cancer SOLCA
Cuenca, durante el periodo 2020 — 2021. Posteriormente, se registraron los datos en el

formulario de recoleccion para luego ser tabulados.

4.6.5 Autorizacion

Se obtuvo la autorizacién por parte del Dr. Andrés Andrade, quien es el encargado de la
Jefatura de Docencia del Instituto del Cancer SOLCA Cuenca. Los datos fueron manipulados

bajo total confidencialidad y anonimato. (Anexo 4)

4.6.6 Capacitacion

Mediante revision bibliogréfica del temay bajo las tutorias del director de tesis.

4.6.7 Supervision

La investigacion fue supervisada por el Dr. Esteban Le6n Bueno en calidad de director.
4.7 Tabulacion y andlisis

Se empled el programador estadistico “SPSS V26” y el paquete informatico de Excel 2016
para la organizacién y tabulacion de la informacion. Los resultados obtenidos fueron

presentados mediante tablas de frecuencias y porcentajes.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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4.8  Aspectos éticos

La informacion obtenida para el presente estudio se manej6é con total confidencialidad,
siendo empleada Unicamente con fines investigativos. Ninguna persona ajena al estudio
tuvo acceso a la misma.

e Conflicto de intereses

La autora declara no tener ningun tipo de conflicto de intereses.

e Balance riesgo — beneficio
La investigaciéon tiene un beneficio mayor en comparacién que el riesgo, debido que la
informacion se maneja con discrecion y respeto. Ademas, los beneficios obtenidos de este
estudio seran de gran aporte para los profesionales de la salud y para futuras
investigaciones.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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51 Resultados

Tabla 3. Distribucion de 268 pacientes con cancer de préstata segun la presencia de lesiones

Oseas metastéticas diagnosticadas mediante gammagrafia ésea en el Instituto del Cancer

Capitulo V

SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

FRECUENCIA PORCENTAJE
Si 91 34%
No 177 66%
TOTAL 268 100%

Figura 13. Distribucion de 268 pacientes con cancer de préstata segun la presencia de
lesiones 6seas metastaticas diagnosticadas mediante gammagrafia 6sea en el Instituto del

Fuente: Formulario de recolecciéon de datos.

Céancer SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.
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Elaborado por: Bernarda Cela

No

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela
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Analisis: En la tabla se evidencia que de la totalidad de los 268 pacientes con cancer de
préstata que se realizaron una gammagrafia ésea en el Instituto del Cancer SOLCA,

Cuenca, 91 pacientes (34%) presentaron lesiones dseas metastasicas y 177 pacientes

(66%) no presentaron la patologia.

Tabla 4. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones d6seas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia 6sea de acuerdo al rango de edad en el Instituto del Cancer

SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

FRECUENCIA PORCENTAJE
18-28 0 0%
29-39 0 0%
40-50 0 0%
51-61 11 12,1%
62-72 28 30,8%
73-83 43 47,3%
+84 9 9,9%
TOTAL 91 100%

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela.

Figura 14. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones déseas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia 6sea de acuerdo al rango de edad en el Instituto del Cancer

SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Fuente: Formulario de recolecciéon de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela

45

+84

Anélisis: En la tabla se evidencia que, de los 91 pacientes diagnosticados con lesiones

Oseas metastéasicas, hay 43 pacientes entre 73 a 83 afos (47,3%), 28 pacientes con 62 a

72 afos (30,8%), 11 pacientes con 51 a 61 afios (12,1%) y 9 pacientes mayores a 84 afos

(9,9%).

Tabla 5. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones 6seas metastasicas

diagnosticados por gammagrafia 6sea segun el nimero de lesiones en el Instituto del Cancer
SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

FRECUENCIA PORCENTAJE
1-3 27 29,6%
4-6 25 27,5%
+7 39 42,9%
TOTAL 91 100%

Fuente: Formulario de recoleccion de datos.
Elaborado por: Bernarda Cela

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Figura 15. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones Oseas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia 6sea segun el numero de lesiones en el Instituto del Cancer
SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.
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Fuente: Formulario de recoleccién de datos.
Elaborado por: Bernarda Cela

Andlisis: En la tabla se evidencia que, de los 91 pacientes diagnosticados con lesiones
Oseas metastéasicas, hay 39 pacientes que tienen mas de 7 lesiones 6seas (42,9%), 27

pacientes con 1 a 3 lesiones (29,6%), y 25 pacientes con 4 a 6 lesiones (27,5%).

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Tabla 6. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones déseas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia 6sea segun la localizacion anatémica de las lesiones 6seas
en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

PRESENCIA DE LESION
Si NO
LOCALIZACION | FRECUENCIA | PORCENTAJE | FRECUENCIA | PORCENTAJE
Craneo 39 42,9% 52 57,1%

Columna 80 88% 11 12%

Torax 52 57% 39 43%

Pelvis 40 44% 51 56%

Sacro-coxis 46 51% 45 49%

Extremidad 56 62% 35 38%
superior

Extremidad 57 63% 34 37%
inferior

Fuente: Formulario de recoleccion de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela

Figura 16. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones 6seas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia 6sea segun la localizacion anatémica de las lesiones

Oseas21. en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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FRECUENCIA
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Fuente: Formulario de recoleccion de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela

Andlisis: En la tabla se evidencia la distribucion de las lesiones 6seas metastasicas en las
diferentes localizaciones anatomicas. De los 91 pacientes diagnosticados con lesiones
Oseas metastasicas, 80 de ellos (88%) presentaron lesiones 0seas metastasicas en la
columna, siendo esta la localizacion anatdbmica mas afectada. Ademas, 57 pacientes (63%)
presentaron lesiones metastasicas en la extremidad inferior y 56 pacientes (62%) en la
extremidad superior. A nivel del térax, las lesiones metastasicas estuvieron presentes en 52
pacientes (57%), en 46 pacientes (51%) en la regién sacro-coxis y en la pelvis en 40
pacientes (44%). Finalmente, s6lo 39 pacientes de los 91 (42,9%) tuvieron lesiones

metastasicas en la region del craneo.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Tabla 7. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones déseas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia ésea segun el valor de Antigeno Prostatico Especifico Total
(PSAL) en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

FRECUENCIA PORCENTAJE
<10 ng/ml 5 5,5%
10 — 20 ng/ml 17 18,7%
220 ng/ml 69 75,8%
TOTAL 91 100%

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.
Elaborado por: Bernarda Cela

Figura 17. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones Oseas metastasicas
diagnosticados por gammagrafia ésea segun el valor de Antigeno Prostatico Especifico Total
(PSAY) en el Instituto del Cancer SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.
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Fuente: Formulario de recoleccién de datos.
Elaborado por: Bernarda Cela
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Analisis: En la tabla anterior se evidencia que, de los 91 pacientes con lesiones 6seas
metastasicas, 69 pacientes tienen el valor de Antigeno Prostatico Especifico Total
(PSAt) 220ng/ml (75,8%), 17 pacientes tienen un (PSAt) de 10-20 ng/ml (18,7%) y 5

pacientes tienen un (PSAt) <10 ng/ml correspondientes al (5,5%).

Tabla 8. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones Oseas metastasicas

diagnosticados por gammagrafia 6sea segun la puntuacion Gleason, en el Instituto del Cancer

SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.

FRECUENCIA PORCENTAJE
2-6 0 0%
7 17 18,7%
8-10 74 81,3%
TOTAL 91 100%

Fuente: Formulario de recoleccion de datos.

Figura 18. Distribucion de 91 pacientes con hallazgo de lesiones 6seas metastasicas

diagnosticados por gammagrafia 6sea segun la puntuacién Gleason, en el Instituto del Cancer

Elaborado por: Bernarda Cela

SOLCA, Cuenca en el periodo 2020 — 2021.
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FRECUENCIA
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Fuente: Formulario de recoleccion de datos.

Elaborado por: Bernarda Cela

Analisis: En la tabla se evidencia que, de los 91 pacientes diagnosticados con lesiones
Oseas metastéasicas, hay 74 pacientes que tienen una puntuacion Gleason de 8-10 (81,3%)
y 17 pacientes tienen en la puntuacion Gleason de 7 (18,7%).

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Capitulo VI
6.1 Discusion de resultados

En la presente investigacion se realizé una revision total de la base de datos de 268 pacientes
con cancer de prOstata que se realizaron una gammagrafia 6ésea en el Instituto del Cancer
SOLCA, Cuenca durante el periodo 2020 — 2021, de los cuales se identificaron 91 pacientes
con diagndstico de lesiones 0seas metastasicas equivalente al (34%). Estos datos tienen
relacién con un estudio realizado en el Centro de Medicina Nuclear Cochabamba durante el
periodo 2009 - 2013, en el cual, de 1119 pacientes analizados, 394 presentaron lesiones
Oseas metastésicas representando el (24,7%). (47)

Con respecto a la edad, se determind que las lesiones 6éseas metastasicas se presentan con
mayor frecuencia en hombres de 73 a 83 afos lo que corresponde al (47,3%) de la muestra
de la investigacion, coincidiendo con un estudio realizado en el Instituto de Oncologia Dr.
Heriberto Pieter, en el afio 2018, donde se estableci6 que los pacientes con mayor
probabilidad de presentar lesiones Oseas metastaticas eran mayores a 75 afos,
correspondiendo al (35%) de los 262 pacientes del estudio. (48)

Segun Lorente (49) es muy frecuente que la imagen caracteristica de las metastasis dseas
en un estudio de gammagrafia ésea de los pacientes con cancer de prostata presente varias
lesiones captantes. Esto concuerda, con los datos obtenido en la presente investigacion, ya
gue se evidencié que la mayoria de los pacientes diagnosticados con metéastasis 0seas,

tienen mas de 7 lesiones metastasicas.

De acuerdo al estudio realizado en el Instituto de Oncologia Dr. Heriberto Pieter, en el afio
2018, se identificd que la columna es la localizacién anatémica que tiene mas frecuencia de
presentar lesiones 6seas metastasicas con un porcentaje del (24.3%). (48) Los resultados de
este estudio con similares, debido que 80 pacientes diagnosticados con metastasis 0seas
(88%), presentaron lesiones 6seas metastasicas en la columna, siendo esta la localizacion

mas afectada.

En la investigacion realizada en el Centro de Investigaciones Médico Quirdrgicas de La
Habana, Cuba, en el afio 2016, se identificé que 47 pacientes con metastasis (85,4 %), tenian
niveles de PSAt mayor de 20 ng/ml, 6 pacientes con un valor entre 10 y 20 ng/m (10,9 %) y
tan solo en 2 pacientes (3,6 %) tuvieron un valor menor de 10ng/ml. (2) Estos resultados
tienen relacion con los de este estudio, habiendo 69 pacientes (75,8%), que tienen el valor
de Antigeno Prostético Especifico Total (PSAt) 220ng/ml, 17 pacientes (18,7%) con un (PSAt)
de 10-20 ng/ml y tan solo 5 pacientes con un (PSAt) <10 ng/ml.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Del total de pacientes estudiados se encontré con una puntacién Gleason entre 8 y 10,
correspondiente a 74 pacientes (81,3%), y 17 pacientes con puntuacién 7 (18,7%), estos
resultados poseen similitud con la investigacion realizada en el Instituto de Oncologia Dr.
Heriberto Pieter, en el afio 2018, donde se analizaron 56 pacientes de los cuales, el (46,4%)
tenian una puntacién Gleason de 7, el (42,9%) con puntuacién =8, y el 10,7% tenian una

puntuacion Gleason de <6.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Capitulo VIl
Conclusiones

La prevalencia de lesiones Oseas metastasicas diagnosticadas mediante
Gammagrafia 6sea MDP en pacientes con cancer de prostata en el Instituto de
Céancer SOLCA, Cuenca 2020 — 2021, fue del (34%).

De acuerdo a la edad, las lesiones 6seas metastasicas se desarrollan con mayor

frecuencia en pacientes con un rango de edad entre 73 a 83 afos (47,3%).

Se evidencié que el (42,9%) de los pacientes diagnosticados con lesiones 6seas

metastasicas tienen mas de 7 lesiones.

De acuerdo a la localizacién anatomica, la columna es la regibn con mayor
frecuencia de afectacion. De los 91 pacientes diagnosticados con metastasis

Oseas, 80 de ellos (88%) presentaron lesiones 6seas metastasicas en la columna.

De los 91 pacientes diagnosticados con metastasis 6seas, 69 de ellos presentaron
el valor de Antigeno Prostatico Especifico Total (PSAt) =20ng/ml (75,8%), 17
pacientes tuvieron un (PSAt) de 10-20 ng/ml y tan solo 5 pacientes presentaron un
(PSAt) =10 ng/ml correspondientes al (5,5%).

La mayoria de los pacientes diagnosticados con lesiones Oseas metastasicas
presentaron una puntuacién Gleason de 8-10 (81,3%), y los demas pacientes

(18,7%) tuvieron una puntuacion Gleason de 7.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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7.2 Recomendaciones

o Las metastasis 6seas en pacientes con cancer de préstata estan asociadas a un
evento terminal. De manera que, se sugiere la realizacion de exdmenes anuales de
la gldndula prostatica para la deteccion temprana de patologias.

e Al momento de realizar el estudio de gammagrafia désea, es muy importante
efectuar un adecuado monitoreo de los pacientes durante todo el procedimiento
con el fin de obtener una correcta visualizacion de las estructuras en las imagenes
obtenidas durante el examen.

e Para una futura investigacién, se aconseja ampliar los datos, incluyendo

antecedentes personales.

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Anexos
Anexo A: Operacionalizacion de variables.
VARIABLE | CONCEPTO DIMENSION INDICADOR ESCALA
Edad Es el periodo | Biolégica ARos Continua
de tiempo cumplidos 18 -28
comprendido 29 -39
desde el 40 -50
nacimiento 51-61
hasta la fecha 62-72
de realizacion 73 -83
del estudio. 84 afios 0 mas
Lesion 6sea Proliferacion Presencia de Base de | Nominal
metastasica lesién Osea datos Si
metastasica. Softcase 2.0 No
Ndamero de Cantidad Namero de Base de | Discreta
lesiones Lesiones lesiones 6seas datos 1-3
Oseas 6seas metastasica s Softcase 2.0 | 4-6
metastasicas metastasicas. Mas de 7
Localizacion Ubicacion Ubicacion Base de | Nominal
anatémica anatémica anatémica datos Craneo
de las donde se Softcase 2.0 | Columna Térax
lesiones encuentran Pelvis
Oseas Sacro — coxis
metastasicas Extremidad
superior
Extremidad
inferior
Antigeno Sustancia Valor de Valores del Continua
Prostético proteica laboratorio PSA total en <10 ng/ml
Especifico sintetizada por ng/ml. 10 — 20 ng/ml
Total células de Ila =220 ng/ml
(PSAY) prostata.
Puntuacion Sistema que Valor de Valores de | Discreta
Gleason mide el grado laboratorio puntuacion 2-6
agresividad Gleason. 7
8- 10
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Anexo B: Modelo de formulario de recolecciéon de datos

o

” .
1 1

BN
[y
e
UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS
MEDICAS CARRERA DE
IMAGENOLOGIA

“Prevalencia de lesiones Gseas metastasicas diagnosticadas mediante Gammagrafia MDP en
pacientes con cancer de préstata en el Instituto del Cancer Solca, Cuenca 2020 - 2021.”

N° de formulario: Fecha del estudio: Edad:

Lesién 6sea metastasica:

Si
No

Numero de lesiones 6seas metastaticas
1-3
4-6

Mas de 7

Localizacion anatémica de la lesién 6sea metastasica:

Craneo

Columna

Toérax

Pelvis

Sacro — coxis

Extremidad superior

Extremidad inferior

Antigeno Prostatico Especifico Total (PSAL):

<10 ng/ml
10 — 20 ng/ml
=220 ng/ml

Puntuacién Gleason:

Puntuacién 2- 6

Puntuacion 7

Puntuacién 8- 10
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UCUENCA

Anexo C: Formulario de recolecciéon de datos

—----I
D
UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CARRERA DE IMAGENOLOGIA

“Prevalencia de lesiones oseas metastasicas diagnosticadas mediante Gammagrafia MDP en pacientes con
cancer de prostata en el Instituto ded Cancer Solca, Cuenca 2020 - 2021."

N” de formulanio: o Fecha del estudio _gners - 3020
Edad 84
Lesion osea metastasica:
1§ 7
No |

Numero de lesiones ascas metastaticas
1-3
4.6 Ve

Mas de 7

metastasica

Localizacion anatomica de la lesion
Crineo
Columna
Torax
Pelvis
Sacro - coxis
Extremidad superior
Extremidad inferior e

NININT N

Antigeno Prostitico Especifico Total (PSAt)
<10 ng/mi
10 - 20 ngml

220 ng/ml /s

Puntuacion Gleason:
Puntuacion 2- 6
Puntuacion 7
Puntuacidn 8- 10 7/
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Anexo D:

uc

ENCA

Carta de interés SOLCA

"

B4 ETICA % 2oy

L TR

taMARDY

Carta de interés institucional para estudios observacionales, estudios de intervencion y
ensayos clinicos en seres humanos

A QUIEN PUEDA INTERESAR

Por medio de ln presente manifiesto que el proyecto titulado. PREVALENCIA DE
LESIONES OSEAS METASTASICAS DIAGNOSTICADAS MEDIANTE
GAMMAGRAFIA MDP EN PACIENTES CON CANCER DE PROSTATA EN EL
INSTITUTO DE CANCER SOLCA, CUENCA 2020 - 2021, es de interés institucional
por los resultados que se pueden generar de este proyecto para el INSTITUTO DEL CANCER
SOLCA CUENCA, tomando en cuenta que el beneficio del estudio seri para el colectivo médico
y social

Informo también que la participacion el INSTITUTO DEL CANCER SOLCA CUENCA es
libre y voluntaria; y, que en caso de solicitar datos anonimizados o seudonimizados el
INSTITUTO DEL CANCER SOLCA CUENCA cuenta con la capacidad de entregar los datos
de manera anonimizadn o seudonimizada segun lo establecido en la Ley Organica De Proteccion
De Datos Personales.

Ademas, los investigadores han manifestado que cuentan con los insumos necesarios para la
ejecucion del proyecto de Investigacion, Por tanto, el INSTITUTO DEL CANCER SOLCA
CUENCA no contempla algan tipo de financiamiento para el desarrollo de este estudio.

Se aclara que este documento no constituye Ia autonzacion, ni la aprobacion del proyecto, o del
uso de mnsumos o recursos humanos de la institucion.  Ademas, se informa que una vez que la
investigacion sea aprobada por un Comité de Etica de Investigacion en Seres Humanos autorizado
por el Mimistenio de Salud Pablica, el Investigador principal podra solicitar los datos de los sujetos
de estudio o datos de salud snommizados o seudonimizado, debiendo adjuntar el protocolo de
mvestigacion aprobado y la carta de aprobacion emitida por el CEISH.

En caso de que ¢l investigador requicra de talento humano o insumos de un establecimicnto
publico sanitanio para la ejecucion de un proyecto de investigacion, debe suscribir un convenio
segdn como lo determine establecimiento pablico sanitario, en base a lo establecido en el Acuerdo
Ministerial No. 00011 -2020, “Reglamento de suscripeion v ejecucion de convenios del MSP™,
publicado en Registro oficial - Edicion especial No. 590 de 20 de mayo de 2020, Cabe sefinlar
que ¢l proyecto de investigacion previo a la suscricion del convenio deberd contar con la
aprobacion de un CEISH aprobado por MSP,

Cuenca, 24 de abnl de 2023,

DT__:.'—J"_K _? ““'Vi‘”;' i

JEFE DE DOCENCIA P v
SOLCA CUENCA T SEMBLY L aiud
Direccién: Av. El Paraiso s/n. junto al Haspital Vicente Corral M Telf: 593-7-4051000 Ext.: 3165

Web: www.comh btuencs odu ec
Correo: ceish@ucuenca edu.ec
Cuenca - Ecuador
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Anexo E: Carta de compromiso de confidencialidad

UCUENCA P

Lo TE B ETH0A I VRS TIRACON
R RS MUMARGY

Formato para declaracién de confidencialidad del manejo de informacién

Cuenca, 25 de abril de 2023

Seftor Doctor

Ismael Morocho Malla

PRESIDENTE DEL COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION EN SERES HUMANOS DE
LA UNIVERSIDAD DE CUENCA (CEISH-UC)

Presente -

Asunto: Declaracion juramentada de confidencialidad de manejo de la mformacién v Carta de
compromiso del mvestigador principal del (proyecto de investigacion o trabajo de titulacion):
(Titulo de protocolo)

De mi consideracion:

Yo, Bernarda Lizbeth Cela liiguez con C1 0106070956, en calidad de investigador principal
del trabajo de titulacion “Prevalencia de lesiones dseas metastisicas dingnosticadas mediante
Gammagrafia MDP en pacientes con cincer de préstata en el Instituto de Céncer Solca,
Cuenca 2020 - 2021.7, expreso mi compromiso de guardar la confidencialidad del manejo de la
informacion, y responsabilidad de cumplir y hacer cumplir con las normas bioéticas nacionales ¢
intemacionales durante todo el proceso del desarrollo de la investigacion, en caso de contar con
1a aprobacion del CEISH-UC. Me comprometo también en comunicar al CEISH-UC cualquier
modificacion al protocolo y realizar la solicitud de renovacion en caso de que el tiempo de
realizacion del estudio se prolongue mis alla del tiempo de la aprobacion.

Atentamente,

ol Lizbeth Cela Iniguez
Carreo electrdmco: hzbeth. cela@ucuenca edu ec
Telf - 0982991672

Direccidn: Av. El Paraiso s/n. junto al Hospital Vicente Corral Moscoso. Telf: 593-7-4051000 Ext.: 3165
Correo: ceish@ ucuenca edu.ec
Cuenca - Ecuador
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Anexo F: Declaracién de responsabilidad.

UCUENCA Py
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Declaracion de responsabilidad del investigador principal del estudio observacional, de
intervencion o ensuyo clinico

Cuenca, 25 de abnl del 2023

Yo, Bernarda Lizbeth Cela litiguez, con oédula de ciudadmia CC: 0106070956, en calidad de
investigador principal, del proyecto “Prevalencia de lesiones dseas metastisicas dingnosticadas
mediunte Gammagrafia MDP en pacientes con cincer de prastata en ef Instituto de Cincer
Solca, Cuenca 2020 - 2021.", me comprometo 4.

1. Solicitar la autorizacién de ejecucidn de mi ensayo clinico a la Agencia Nacional de
Regulacion, Control y Vigilancia Sanitaria (ARCSA) (si aplica)

2. Entregar en las oficinas del CEISH-UC una copia de los documentos aprobados, una vez
recibida la notificacion de aprobacion (si aplica).

3. Iniciar la ejecucion de mi investigacion una vez obtenida la aprobacion del CEISH-" """y fa
autonzacion de fa ARCSA (s1 aplica).

4. Conducir mi investigacion de conformidad a lo estipulado en el protocolo de investigacion
aprobado por el CEISH-" "\,

5. Aplicar las normas nacionales ¢ internacionales de bioetica de la mvestigacion, en todas las
a) Cumplir con los principios de autonomia, justicia, beneficencia y no maleficencia.

b) Garantizar la confidencialidad de la informacion recopilada durante la investigacion.

¢) Garantizar la adecuada aplicacion del consentimiento informado.

d) Garantizar la seguridad y el bienestar de los sujetos de mvestigacion,

¢) Disediar provisiones especiales, si fueren necesarias, para atender las necesidades de los sujetos
de investigacion.

6. Garantizar la validez cientifica y ética de mi investigacion,

7. Garantizar la veracidad de los datos recolectados y publicados.

8. Cumplir con los acuerdos de entrega de beneficios descritos en el protocolo de investigacion,
9. Proveer al CEISH- " "\ cualquier informacion que este solicite durante el proceso de
seguimiento de la mvestigacion.

10, Seguir las mstrucciones correctivas establecidas por el CEISH-"

11. Notificar al CEISH-" "0\ del inicio de ejecucion de la investigacion, en un plazo miximo
de tremta (30) dins, adjuntando una copia de la carts de autorizacion otorgada por la ARCSA (si
uplica).

12. Emitir al CEISH-"" " informes de avance de la investigacion con la periodicidad
establecida por el CEISH, desde el inicio de ejecucion hasta la culminacion de la investigacion.

13. Notificar al CEISH-" " de la culminacion de la mvestigacion en un plazo méximo de
sesenta (60) dias
14. Netificar al CEISH-" """ de la terminacion anticipada de la investigacion, en un plazo

miximo de quince (15) dias, informando las mzones de la terminacion, los resultados obtenidos
antes de la terminacion y las medidas adoptadas con los purticipantes (si splica).

15, Reportar al CEISH-" " "y a la ARCSA en un plazo maximo de veinte y cuatro (24) horas,
los eventos adversos graves v/o reacciones adversas graves ¢ inesperadas suscitados durante la
mvestigncion, adjuntando los documentos de respaldo que scan pertinentes (si aplica). *Estos
documentos seran definidos por el CEISH para el efecto

16. Reportar al CEISH- " de manern oportuna las desviaciones al protocolo de investigacion
aprobado, adjuntando un plan de remediacion-prevencion.
17. Solicitar al CEISH-" """ la evaluacion v aprobacion de enmiendas a mi protocolo de

investigacion y/o documentacion relacionada, previamente a su implementacion.

Direccién: Av. El Paraiso s/n. junto al Hospital Vicente Corral Moscoso. Telf: 593-7-4051000 Ext.: 3165
Correo: ceish@ucuenca.edu.ec
Cuenca - Ecuador
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18, Solicitar la renovacion de la aprobacion de mi proyecto de investigacion, con al menos sesenta
(60) dias de anticipacion o la terminacion de la vigencia de aprobacion otntpdn por ¢l CEISH-
] En caso de expirar Ia aprobacion otorgada por el CEISH-' %\, suspenderé las
actividades de la investigacion o fin de garantizar la seguridad de los suptosde mvaupuén
19. Solicitar a la ARCSA la autorizacion de importacion/exportacion de muestras biologicas
humanas (s aplica).
20, Informar al CEISH- XXXX cuando se disponga de la publicacion cientifica oficial de su
estudio con el enlace de nceeso directo o el articulo a texto completo.

Lizbeth Cela Iiguez
Correo electronico: hizbeth cela@ucuenca.edu.ec
Telf: 0982991672

Direccién: Av. El Paraiso s/n. junto al Hospital Vicente Corral Moscoso. Telf: 593-7-4051000 Ext,: 3165
Correo: cetsh@ucuenca.edu.ec
Cuenca - Ecuador

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Anexo G: Guia de evaluacion por parte del director.

UNIVERSIDAD DE CURNCA
COMITE DE DIOETICA BN INVESTIGACION DE LA SALUD
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CoMI5I0N DE INVESTIGACION DE LA FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
coMISION DE INVESTIGACION DE POSTGRADO
coM1sifN DE TITULACION DE TESIS DE PREGRADO

CODIGO: 1493-TM

Guia para evaluacién de protocolos
PROYECTOS DE INVESTIGACION EN CARRERAS DE GRADO Y PROGRAMAS
DE POSGRADO

Datos generales:

“Prevalencia de Jesiones Gseas metastasicas disgnosticadas mediante
Titulo de Ia Investigacién: Gammagrafia MDP en pacientes con céncer de pristata en el
Instituto de Céncer SOLCA, Cuenca 2020 - 2021.7

Tipo de Investigacién: Estudio Descriptivo

inaltiaid Bernarda Lizbeth Cela Iiguez

el 28/06/2023
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UNIVERSIDAD DE CUENCA
COMITR DE DIOETICA EN INVESTIGACION DE LA SALUD
YACULTAD DE CTENCIAS NEDICAS
COMISION DE INVESTIGACION DE LA PACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
coMrsrén D INVESTIGACION DE POSTORADO
coMISION DE TITULACION DE TESIS DE PREGRADO

suficinte (por lo mencs

incluye ctas biblograficas

inchiye pubicacionss parddicas

HIPOTESIS (slos  ~E s amaniads on ol 651500
pertinente) actual del conocimisnto

METODOLOGIA

2
SUENINS [ SN RERS sl s s ] o Bs]s s Rk k

|
|
|
i

wumms Descripcian del procesa 0e oblencian del consarfimienic

I
&

Ovganizadas en orden de apanicsn

REFERENCIAS Cumplen os reQuisics formaiis (normas 1SO 690 o
BIBLIOGRAFICAS VANCOUVER)

Inciuyen publicaciones aclyalizadas (imos 5 afos)
De do o dicitado

PRESENTACION  |-Lagnaci

Citas an la revision biblogrifica

R RN R Y R RN A A

Ortografia y redaccion

EVALUADORES Witeew Esweac oo ’\?jo;no

APROBADO[E  APROBADO CON OBSERVACIONES 0 NO

CONCLUSIONES:
APROBADO [J

Tomec ; roSHCes 0w 150 A AR S0 8%

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez



UCUENCA

UNIVERSIDAD DE CUENCA
COMITE DX BIOETICA EN INVESTIGACIGN DE LA SALUD
PACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
COMISION DR INVESTIGACION DE LA FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
COMISION DE INVESTIGACION DE POSTGRADO
coMrsrim DE TITULACION DE TESIS DE FREGRADO
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Anexo H: Autorizacion SOLCA Cuenca

Cuenca, 13 de julio del 2023

Doctor

Raul Alvarado Corral .

DIRECTOR DEL INSTITUTO DEL CANCER SOLCA CUENCA
Ciudad

De mis consideraciones;

Yo Bemarda Lizbeth Cela con CI: 0106070956, egresada de la carrera de Imagenologia
de la Universidad de Cuenca, me dirijo a usted de la manera més comedida con la
finalidad de solicitar su autorizacion para realizar el proyecto de investigacion titulado
“PREVALENCIA DE LESIONES OSEAS METASTASICAS DIAGNOSTICADAS
MEDIANTE GAMMAGRAFIA MDP EN PACIENTES CON CANCER DE
PROSTATA EN EL INSTITUTO DEL CANCER SOLCA, CUENCA 2020 - 2021, bajo
la direccion del Dr. Wilson Esteban Leon Bueno, jefe del departamento de Medicina
Nuclear de la misma institucion

El protocolo del mencionado proyecto de investigacion se encuentra aprobado por la
Universidad de Cuenca.

Por la favorable acogida anticipo mi mas sincero agradecimiento.

Atentamente,

Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez
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Anexo I: Aprobacion del protocolo por el Honorable Consejo Directivo.

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIA MEDICAS
COMISION DE TRABAJOS DE TITULACION (C.T.T.)

Dra. Lorena Mosquera V., PRESIDENTA DE LA COMISION DE PROYECTOS DE
INVESTIGACION

I'NF ORMA

Que, la estudiante Bernarda Lizbeth Cela Ifiguez con Ci. 0106070856, como requisito previo a la
obtencién del titulo de fin de camera de Imagenologia de la Facuitad de Ciercias Médicas, presento el
protocolo de proyecto de investigacion “Prevalencia de lesiones 6seas metastasicas diagnosticadas
mediante Gammagrafia MDP en pacientes con cancer de prostata en el Instituto de Céancer Solca,
Cuenca 2020 - 2021", mismo que se le asignd & codigo N* 1483-TM, bajo la direccidn-asesoria del Dr.
Wison Esteban Leon Bueno. con quien reciben futorias esporadicas sobre su tema, el mismo que fue
aprobado por el H. Consejo Directivo en sesion del 12 de jubo de 2023, debiendo presentar su proyecto
de Investigacion & 12 de enero de 2024.

Se expide el presente documento para los fines que creyera conveniente ics peticionarios

Cuenca, 20 de septiembre del 2023.

T L ore
PRESIDENTA DE LA COMISION
lope
G nca Pt woove UMy 30 4 mawan g
Wt st #0100 v 5 e et I
Ay 12 de Abril Wi (£ Parano| Tel® 553-7-8051000 £ 3132 Emal: Lgeenp mosguerpvSucuencs ede e/ eoks boradeny] LB uoeenca aduag

Cuerca - Eomdor
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Anexo J: Abstrac

@ (TRANSLATION) Pagelof1
Beginming of translation

UNTVERSIDAD
DE CUENCA Abstract

Background: Bone metastases in patients with prostate cancer result from tumor dissemination

N? 04197 0nat has spread to the bone from its eriginal location. (1) Bone scintigraphy is often the

diagnostic imaging technique when bone metastases are suspected because it s a functional test
that allows to assess the appearance of bone metabolism. (2) Objective: To determine the
prevalence of metastatic bone lesions diagnosed by MDF Scintigraphy in patients with prostate
cancer at SOLCA Cancer Institute, Cuenca 2020-2021. Methodology: The study was descriptive,
retrospective, and cross-sectional. The database provided by SOLCA Cancer Institute, Cuenca,
was analyzed by applying study variables through data collection forms and digital processing
using IBM SPSS v26. Results: 268 medical records of patients with prostate cancer were
analyzed; metastatic bone lesions were found in 91 patients (34%). The age range with the
highest prevalence was 73-83 years (47.3%); the most frequent number of injuries was higher
than 7 (42.9%): the spine was the most common location of involvement (21.6%). The total
prostate-specific antigen (PSA1) level was >20 ng/ml in 69 patients (75.8%) and the most
frequent Gleason score was 8-10 (813%). Conclusions: Metastatic bone lesions are more
frequent in patients in the age range of 73-83 years. According to the number of lesions, the
existence of more than 7 is more frequent and the most affected location is the spine.

Keywords: Prostate cancer, bone metastasis, MDP scintigraphy, Tc-99m.

End of translation
I, Fernando Mora, hercby attest that | am a translator appointed by the Language Institute of the
University of Cuenca, and | have lated this d To the best of my knowledge, ability, and

belief, this is # true, accurate, and complete translation of the original Spanish document that was

- P

ndo.morp@ucuepca.edu.ec

Cell pl (992913938
1, Veranica Garate, Regsstrar of the Language Institute of the University of Cuenca, heroby attest that the
above signature is authentic and belongs to F do Mora, teacher and translator currently working in
this institution. \ \ j
b LA

veronica.garateBucuenca eduec

Cuenca, February 7, 2024
Progessed by Aleysmdro Carmsce
Fee No. 170680899575
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