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I. RESUMEN

Los gliomas son los tumores malignos primarios mas frecuentes del cerebro y de estos el méas
comun en adultos es el glioblastoma (GBM), el méas agresivo de este tipo de tumores, con una
sobrevida de 12 a 18 meses y menor de 10 % a 5 afios. La resonancia magnética (RM) se
considera el estudio de eleccion para el diagnostico, seguimiento y determinacion de
respuesta al tratamiento. Siendo fundamental la adecuada interpretacion de las imagenes por
parte del radidlogo para definir la respuesta tumoral al tratamiento que permita guiar
intervenciones subyacentes oportunas que pueden impactar en sobrevida y calidad de vida del
paciente. El estandar de tratamiento del GBM es la reseccidén quirdrgica maxima segura,
seguida por radioterapia y quimioterapia con temozolamida, encontrandose que en una gran
proporcion de pacientes este tratamiento adyuvante mencionado incrementa la captacién de
sustancia de contraste en el lecho quirdrgico, aumenta el tamarfio del tejido residual e incluso
conlleva a la aparicion de nuevo tejido de apariencia tumoral, hallazgos que simulan
progresion de la enfermedad y dificultan la interpretacion de las imagenes, este fendmeno es
conocido como pseudoprogresion, ocurre en el 20 a 30 % de los casos de pacientes tratados
con quimio-radioterapia, es méas frecuente en los 3 primeros meses pero que pueden persistir
hasta los 6 meses posterior al termino del tratamiento, retardando los diagndsticos de
recurrencia y la toma de decisiones respecto a tratamientos de rescate para estos casos.

Palabras Clave: Glioblastoma, resonancia magnética, recurrencia.



II. INTRODUCCION

Se calcula que aproximadamente 75.000 nuevos casos de tumores cerebrales primarios son
diagnosticados en estados unidos cada afio (1). En el Pert, segin Globocan, en 2012 se
diagnosticaron 1525 casos nuevos y se estima que esta cifra aumente a 1835 para el 2020 (2).
Los gliomas son los tumores malignos primarios mas frecuentes del cerebro y de estos el mas
comun en adultos es el glioblastoma multiforme (GBM), el mas agresivo de este tipo de
tumores, con una sobrevida de 12 a 18 meses y menor de 10 % a 5 afios (3-5), aunque puede
presentarse a cualquier edad, la edad media es a los 64 afios, siendo ligeramente més frecuente
en los hombres con una relacion de 1.6: 1 (H: M) (5).

El GBM puede clasificarse en dos grupos: primario y secundario. Siendo los primarios como
su nombre lo indica aquellos que se presentan de Novo, representan el 90 %, son mas
frecuentes en personas mayores y tienen un peor pronostico; los secundarios son aquellos que
se originan en gliomas de un grado mas bajo y son mas frecuentes en personas jovenes (1, 6).

Los gliomas son tumores infiltrantes con limites imprecisos, ain mas dificiles de definir con
exactitud por el edema peritumoral, mostrandose ambos en las secuencias T2 con alta sefial.
El glioblastoma crece rapidamente gracias a que induce formacién de nuevos vasos para
mantener el aporte de oxigeno y nutrientes, asi mismo altera la permeabilidad de la barrera
hematoencefalica (BHE), es por estos motivos que muestran mayor captacion de la sustancia
de contraste que los tumores de bajo grado (6-,8).

Respecto al tratamiento del GBM, el estdndar es la reseccion quirdrgica maxima segura, €s
decir, sacar el mayor volumen tumoral posible, pero sin afectar tejido encefalico de
importancia vital o que cause alguna discapacidad, con la finalidad de lograr aliviar el efecto
de masa y obtener muestra suficiente para estudios histopatoldgicos y moleculares, seguida
por tratamiento adyuvante con quimio-radioterapia la cual se inicia 4 a 5 semanas luego de la
cirugia (9,10). Los esquemas tipicamente usados son radioterapia externa a dosis de 60 Gy,
dividido en 30 fracciones, con un duracion de 6 semanas, aunque en pacientes seleccionados
pueden darse esquemas hipofraccionados (dando dosis mayores de radiacion en menor
namero de sesiones) y quimioterapia con temozolamida (a dosis de 75mg/m2/dia concurrente
con la radioterapia) seguido por seis ciclos de quimioterapia secuencial con el mismo
farmaco (150-200 mg/m2/dia, durante 5 dias, repitiendo cada 28 dias) (5).

Cuando el GBM recurre la sobrevida global es muy pobre, aproximadamente 6 a 10 meses, en
estos pacientes la quimioterapia de salvataje no tiene beneficio.

En el 2009 la FDA (US Food and Drug Administration) aprobd el uso de Bevacizumab en
GBM recurrente, un anticuerpo monoclonal que bloguea la neoangiogénesis tumoral,
mediante la inhibicion del factor de crecimiento vascular (VEGF), por lo cual reduce la
vascularidad del tumor y por tanto su crecimiento (11).

En cuanto a los protocolos de iméagenes para la evaluacion de GBM, la RM brinda una mejor
caracterizacion del tejido intracraneal y mayor resoluciéon de contraste comparado con otro
tipo de iméagenes, permitiendo lograr una medicion mas precisa del tamafio tumoral, ayuda
gracias a las diferencias de sefial a diferenciar la sustancia gris y blanca, el liquido
cefalorraquideo, el edema, la captacion tumoral de contraste, la hemorragia, la grasa, la sangre
y las calcificaciones, es por todo esto que se considera el estudio de eleccion)(5,12,13). La
adquisicion de imagenes debe hacerse en equipo de 1.5 o 3 Teslas (14), con grosor de corte
menor o igual a 5 mm y las secuencias minimas recomendadas son: T1 volumétrico pre y post



contraste, axial T2/ FLAIR (Fluid attenuated inversion recovery) axiales, difusion en cortes
axiales (15).

Adicionalmente las técnicas avanzadas en RM, que estan basadas en la adquisicion de
informacion, a partir de la fisiopatologia del tumor son necesarias para mejorar la precision
diagnostica en el seguimiento de los tumores cerebrales, siendo la perfusion la técnica de
imagen mas usada para diferenciar la pseudoprogresion de la progresion.

La espectroscopia parece ser menos adecuada para la aplicacion universal y seguimiento
rutinario de tumores cerebrales, sin embargo, la precision diagnostica se potencia, siendo
mayor al 90 % cuando se combina el uso de la difusion, la perfusion y la espectroscopia (6,16,
17).

Debe usarse la misma técnica de imagen en todos los momentos establecidos en el
seguimiento, siendo ideal como se ha mencionado la RM.

Las medidas se hacen en el plano axial, el tamafio minimo del tumor deberia ser mayor o
igual a 2 veces el grosor de corte (asi con un protocolo habitual de imagen potenciada en T1,
con grosor de corte de 5 mm, el tamafio minimo del tumor deberia ser 10 mm). Las dosis de
contraste deben ser las mismas para todos los exdmenes durante el seguimiento y el tiempo
entre la inyeccion y la adquisicion de las imagenes debe estar normalizado y no debe variar
entre los estudios que se le realicen al paciente (8).

Existen momentos especificos en los cuales las imagenes diagnosticas deben ser tomadas,
para esto se debe tener en cuenta que una RM inicial al momento del diagnostico es necesaria
como base para evaluar la extension de la enfermedad, determinar la posibilidad de
resecabilidad, realizar el planeamiento quirargico, el planeamiento de tratamiento con
radioterapia y adicionalmente poder comparar con las imagenes postquirdrgicas (18,19). En
las primeras 24 a 48 horas posterior a la cirugia debera realizarse una nueva RM, con el fin de
evitar confusiones con productos de sangrado agudo, inflamacién e infarto. Las imagenes
nodulares, captadoras de contraste que posean caracteristicas similares al tumor previo a la
cirugia, tipicamente representan tumor residual, mientras que la presencia de una captacion
lisa alrededor del lecho operatorio es un hallazgo esperable por el tejido de granulacion en las
imagenes postquirurgicas, otro hallazgo que puede encontrarse de manera frecuente alrededor
del lecho operatorio son areas de restriccion a la difusion, que usualmente corresponden a
areas de infarto (8,17), las cuales hasta en el 50 % de los casos muestran captacion de
contraste que puede persistir hasta por 2 semanas luego de la cirugia, por lo cual deben ser
evaluadas con cautela para evitar confundirlas con tejido tumoral captador de contraste, asi,
las areas de realce que ademas muestren restriccion a la difusion y que correspondan a las
mismas areas que en el estudio de RM postquirdrgico inmediato restringian pero no
captaban contraste, seran areas que corresponden a infarto subagudo o cambios reactivos y no
a tejido tumoral(5,13).

La recurrencia tumoral puede presentarse hasta en un 30 % de casos, en el periodo de 4 a 5
semanas que transcurren entre la cirugia y el inicio de la terapia adyuvante, previo al inicio de
la cual debe tomarse el siguiente estudio de RM que servira como estudio basal, en este la
progresion de enfermedad se identificara como areas nuevas de captacion de contraste que
muestren altos niveles de perfusion, adicionalmente este estudio permitira diferenciar la
pseudoprogresion, de progresion temprana con pobre respuesta al tratamiento adyuvante, en
los estudios posteriores (20).



Posteriormente y durante la duracion del tratamiento adyuvante deberd realizarse el
seguimiento con RM, permitiendo un espacio de tiempo entre la adquisicion de los estudios
que permita determinar la respuesta al tratamiento, este rango debe ser como minimo de 4
semanas, y en el caso de GBM tipicamente es de 8 a 12 semanas, salvo que se presente alguna
condicion clinica en el paciente que amerite evaluacion imagenoldgica antes de estos
intervalos de tiempo (21, 22).

El bevacizumab, como se mencioné antes es un agente antiangiogénico, indicado en
recurrencia de GBM, este anticuerpo monoclonal logra respuesta radioldgica objetiva hasta en
el 25 a 60 % de pacientes con recidiva de GBM, asimismo es usado en otros escenarios como
en pacientes no candidatos a manejo quirdrgico, en manejo del edema por progresion tumoral
y en radionecrosis. Es importante anotar que la respuesta radiologica a medicamentos
antiangiogénicos debe evaluarse con cuidado, ya que estos causan una disminucion en la
captacion de la sustancia de contraste principalmente en los primeros dias de su
administracion, sin embargo, esta respuesta aparente, esti dada en parte a la disminucion que
produce en la permeabilidad de la BHE y no a una respuesta tumoral real, este fendmeno se
conoce como Pseudorespuesta (8).

Existen algunos términos radioldgicos respecto a los hallazgos relacionados al tratamiento los
cuales se mencionan a continuacion:

Pseudoprogresion: Crecimiento o aparicion de Novo de un area de captacion de contraste,
visualizada tempranamente (considerandose hasta 6 meses) luego de finalizar el tratamiento
con radioterapia, aunque también se ha evidenciado en tratamientos con inmunoterapia, en
ausencia de crecimiento tumoral real, el cual se resuelve de forma esponténea (6, 23). Para
hablar de pseudoprogresion es indispensable que no existan hallazgos que sean tipicos de
progresion fuera de la zona de tratamiento con radioterapia, ni pruebas anatomo-patoldgicas
que confirmen la presencia de tumor activo (24). La pseudoprogresion puede ser la
combinacidn de la necrosis inducida por el tratamiento, infartos postquirtrgicos, cambios post
ictales, entre otros y se presenta hasta en el 30 % de los pacientes tratados con quimio-
radioterapia. Muchos estudios sugieren un mejor prondstico en pacientes con
pseudoprogresion (6), reportandose una mayor sobrevida libre de enfermedad y una mediana
de supervivencia de 28 meses, en comparacion con 12 meses para los pacientes sin
pseudoprogresion (16).

Radionecrosis: Es el dafio permanente del tejido inducido por el tratamiento con radioterapia
con una frecuencia del 5 al 25%, condicionado por el dafio vascular que conlleva a
inflamacion local del tejido, inicialmente visualizado como areas tratadas con edema en las
secuencias potenciadas en T2 (FLAIR) y/o captacion de contraste y que resultan
posteriormente en areas de hialinizacion vascular, franca necrosis y gliosis. La radionecrosis
se presenta alrededor de los 6 meses hasta afios luego del tratamiento y es méas frecuente en
pacientes tratados con radiocirugia (25,26).

Pseudorespuesta: Disminucion significativa de la captacion de contraste, dentro de los dos
primeros dias de inicio del tratamiento antiangiogenico, como el bevacizumab, generando una
apariencia radiologica de respuesta que se relaciona con la disminucién de la
neovascularizacion del tumor por el farmaco y una estabilizacion de la permeabilidad de la
BHE, mas no a una ausencia real de tumor viable (19, 27,28). Es importante anotar que para
referirse a “pseudorespuesta” debera haberse repetido la RM a las 4 semanas o mas para
evaluar respuesta (24). Al igual que la pseudoprogresion la pseudorespuesta se ha relacionado
con una mejoria en la sobrevida libre de progresion (29).



Las caracteristicas morfolégicas en RM de la recurrencia y progresion de los tumores
cerebrales incluyen: captacion de contraste, incremento de tamafio de la lesion, efecto de
masa, edema vasogénico. Sin embargo, estas caracteristicas son similares en la radionecrosis
y en la pseudoprogresion. Asimismo, la utilidad de la captacion de sustancia de contraste para
determinar progresion en pacientes que han recibido tratamiento antiangiogenico es
cuestionado, dado los falsos negativos que producen estos farmacos (30-36).

Sin embargo, se encontré que caracteristicas morfolégicas como conversion de una zona de
no captacion en una de captacion, captacion periventricular de reciente aparicion, captacion
en con patrén en queso suizo o pompas de jabon, favorecen el diagnostico de radionecrosis
por encima de progresion. Mientras que el encontrar areas nuevas de captacion por fuera del
area de tratamiento que recibi6 el 80 % de la dosis en radioterapia, aparicion de lesiones que
comprometan el cuerpo calloso o de multiples lesiones que atraviesen o no la linea media y a
nivel subependimario favorecen el diagnostico de progresion en el caso de los gliomas (36-
42).

En cuanto a las imagenes avanzadas en RM tenemos los estudios de difusion y perfusion.

La difusion (DW1) es una secuencia de adquisicion de imagenes de RM sensible al
desplazamiento microscépico de las moléculas de agua entre las células, a medida que las
celularidad aumentan como ocurre en los tumores, el espacio extracelular disminuye
restringiendo el movimiento de las moléculas de agua, por lo cual este método permite
evaluar la densidad celular tumoral. En la préactica clinica su adquisicion es rapida (menos de
1 minuto) y se cuantifica mediante el coeficiente de difusion aparente (ADC) que puede
medirse para cada punto de la imagen automaticamente, mediante la colocacion de un ROI,; el
ADC se correlaciona inversamente con la densidad celular, es decir, a mayor densidad celular,
menor ADC, por lo cual el valor del ADC es un criterio Gtil en la evaluacion de la progresion
tumoral y de la respuesta al tratamiento. Sin embargo, hay varios factores que confunden las
interpretaciones de esta técnica en los gliomas de alto grado, ya que tanto en estos tumores,
como en el edema peri tumoral y en la necrosis el valor de ADC aumenta (32), por lo cual
debe ser evaluado con cuidado para evitar confusiones y tomandose en cuenta que el ADC es
significativamente menor en recurrencia tumoral que en los casos de radionecrosis y en
respuesta al tratamiento (36,37).

Por su parte la perfusion tiene adquiere importancia dadas las limitaciones de las imagenes
estructurales de RM para diferenciar la pseudoprogresion de la progresion real y basandose en
el hecho que las imagenes que permiten obtener informacion a partir de la fisiopatologia del
tumor son mas precisas para establecer esta diferencia que solo la visualizacion de cambios
morfolégicos inespecificos (24), se ha dado mayor valor al rol de las iméagenes de perfusion
las cuales reflejan las condiciones hemodindmicas del cerebro. Existen varias técnicas, la mas
usada se fundamenta en secuencias potenciadas en T2* adquiridas durante la administracién
de un bolo de gadolinio a alta velocidad (~ 5 cc/segundo) (30), registrando la informacion de
la perdida de sefial generada por el efecto de susceptibilidad cuando el contraste
paramagnético sale del espacio intravascular, lo cual se representa en una curva de intensidad
de sefial vs tiempo, este método permite calcular diferentes parametros relativos a la
perfusién cerebral , de estos el mas usado es el volumen sanguineo cerebral CBV.

La perfusién tiene la capacidad de medir tanto la neoangiogenesis como la permeabilidad
vascular, las cuales son determinantes criticas en el grado tumoral y el pronostico,
permitiendo ademas el monitoreo de las lesiones. Asimismo, parece servir como un marcador



del grado tumoral, dado que se ha demostrado en multiples estudios su correlacion con la
actividad mitotica y la vascularidad tumoral (31, 33).

Aunque las areas no captadoras de contraste se dejan a un lado muchas veces en la evaluacion
de imagenes postquirargicas, hay estudios que sugieren que la informacién proporcionada por
el andlisis de areas no captadoras de contraste con bajo ADC que muestran para esas area los
niveles mas altos de perfusion mediante CBV, es valiosa para identificar subregiones que
podrian ser los responsables de falla en la respuesta al tratamiento con quimio y radioterapia,
y por ende de la recurrencia de enfermedad, se necesitan mas estudios que respalden estos
hallazgos y que evallen si es que habria beneficio entonces de dar boost adicional de
radiacion a estas areas o ser susceptibles de reseccidn quirdrgica (27).

El GBM es el tumor cerebral primario mas frecuente en adultos representando el 78% de
estos en nuestra institucién. Debido a su naturaleza infiltrativa estos tumores presentan una
alta tasa de recurrencia que en muchos casos no logra ser diagnosticada tempranamente
debido a la dificultad que se tiene de detectar y diferenciar tempranamente en estudios de
imagenes de RM. Los cambios post-tratamiento conocidos como pseudoprogresion y
radionecrosis, que se evidencian en RM en los 6 primeros meses luego de terminar la
concurrencia con quimio-radioterapia, son factores confusores ya que son dificiles de
diferenciar de la recurrencia real, representando un reto para el radidlogo. El identificar
caracteristicas imagenoldgicas en RM que permitan predecir la recurrencia de glioblastoma
tempranamente, permitiria poder guiar a los médicos tratantes, a tomar las mejores conductas
terapéuticas como reintervenciones quirdrgicas, reirradiaciones y cambios en los esquemas de
quimioterapia, de manera oportuna, en el momento en el cual estas aun pueden impactar el
control local de la enfermedad y por ende prolongar la sobrevida y mejorar la calidad de vida
de los pacientes. Asi mismo se lograria establecer un protocolo de adquisicidn e interpretacion
de imagenes de RM en el servicio de radiologia de Oncosalud que permita un seguimiento
mas eficiente en los pacientes con glioblastoma. Si bien hay estudios que sirvieron como base
para este proyecto, en nuestro pais no se cuenta con un estudio que haya evaluado de manera
similar estos aspectos, por lo que se propone esta investigacion novedosa para nuestro medio.

I1l. OBJETIVOS
111.1 Objetivo general:

Identificar caracteristicas imagenoldgicas en resonancia magneética que permitan predecir la
recurrencia del glioblastoma en pacientes atendidos en Oncosalud.

111.2 Objetivos secundarios:

Describir los patrones morfocinéticos del tejido cerebral en el sitio donde se presenta la
recurrencia de glioblastoma, en imagenes de resonancia magnética realizadas en los primeros
6 meses luego de finalizado el tratamiento con quimio-radioterapia.

Determinar los valores de ADC cuantitativo relacionados con la prediccion de recurrencia de
glioblastoma en imagenes de resonancia magnética realizadas en los primeros 6 meses luego
de finalizado el tratamiento con quimio-radioterapia.



Describir si existe presencia o no de perfusion en el tejido cerebral en el sitio donde se
presenta la recurrencia de glioblastoma, en imagenes de resonancia magnéetica realizadas en
los primeros 6 meses luego de finalizado el tratamiento con quimio-radioterapia.

IV. HIPOTESIS

Debido al disefio descriptivo del estudio, no hay un planteamiento de hipotesis.

V. MATERIALESY METODOS

V.1. Disefio del estudio: Se trata de un estudio retrospectivo, observacional, descriptivo

y serie de casos.

Se revisara el estudio de RM tomado posterior a 6 meses de término del tratamiento
adyuvante que demuestran la recurrencia mediante captacién de sustancia de
contraste en el lecho quirargico y confirmada mediante estudio anatomo-patolégico.
Luego se realizard un analisis retrospectivo de las resonancias magnéticas tomadas
entre el primer y sexto mes luego del tratamiento concurrente con quimio
radioterapia para evaluar las caracteristicas morfocinéticas, de perfusion y de
difusion en el lugar donde se presentd de la recurrencia.

V.2. Poblacion: Pacientes con diagnoéstico de recurrencia de glioblastoma, atendidos en
Oncosalud entre el 1 de enero de 2014 y el 1 de octubre de 2018. (N=197).

V.2.1. Criterios de seleccién
Criterios de inclusion:

Pacientes con diagnostico inicial anatomo-patologico de glioblastoma
con reseccion tumoral maxima segura seguido de tratamiento adyuvante
con radioterapia mas temozolamida.

Pacientes que presentaron diagnostico de recurrencia durante el
seguimiento, definido como lesion con captacion de contraste en el
lecho quirdrgico en la RM tomada en Oncosalud posterior al sexto mes
de término del tratamiento adyuvante concurrente con quimio-
radioterapia y confirmado mediante estudio anatomo-patoldgico.
Pacientes que tengan estudios de resonancia magnética prequirurgica y
dentro de las 48 horas post cirugia, asimismo estudio de resonancia
magnética tomada en Oncosalud que incluya perfusion y difusion
tomadas con periodicidad de al menos cada 3 meses, entre el primer y
sexto mes luego de terminada el tratamiento concurrente con
guimioterapia y radioterapia.

Criterios de exclusion:

Pacientes que no cuenten con estudios de resonancia magnética y/o
perfusion en el momento precisado en los criterios de inclusion.
Pacientes gue no tengan estudio anatomo-patolégico concluyente de
glioblastoma de inicio y al momento de la recurrencia.

Pacientes que no tuvieron reseccion tumoral total demostrable mediante
la comparacion de estudios de imagenes de RM.

Pacientes que recibieron tratamiento adyuvante diferente a radioterapia
y quimioterapia con temozolamida.



e Pacientes con captaciones de contraste en el lecho quirargico que
sugieran pseudoprogresion, radionecrosis 0 ambos.

V.3. Muestra:
Debido a las caracteristicas del estudio y a que esta patologia es poco frecuente se
realizara un muestreo no probabilistico por conveniencia. Se incluiran en el estudio a
todos los casos con GBM diagnosticados en el periodo entre el 1 de enero de 2014 y
el 1 de octubre de 2018, que cumplen con los criterios de seleccidn. Se identificaron
197 casos.

V.4. Definicion operacional de variables:

En el siguiente cuadro se muestra la operacionalizacion de las variables del estudio.



MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

Variable

Definicion
Conceptual

Definicion
operacional

Dimension

Indicador

Unidad de
medida

Escala

Categorias

Edad

Afios

Cualitativa

Categorica

* Menor de 15 afios
* De 16 a 30 afios
e De31a45 afios
¢ De 46 a 60 afios
* Mayor de 60 afios

Sintomas

Cefalea

Cualitativa

Dicotémica

o Si
* No

Nauseas

Cualitativa

Dicotdémica

o Si
* No

Vémito

Cualitativa

Dicotédmica

*Si
* No

Inestabilidad

Cualitativa

Dicotémica

o Si
* No

Convulsiones

Cualitativa

Dicotémica

*Si
* No

Mareo

Cualitativa

Dicotédmica

*Si
* No

Alteraciones visuales

Cualitativa

Dicotémica

®Si
* No

Alteraciones auditivas

Cualitativa

Dicotémica

*Si
* No

Alteraciones motoras

Cualitativa

Dicotdmica

*Si
* No

Alteraciones sensitivas

Cualitativa

Dicotémica

®Si
* No

Alteraciones en el lenguaje

Cualitativa

Dicotémica

*Si
* No

Ninguna.

Cualitativa

Dicotdmica

*Si
* No

Caracteristicas
imagenoldgicas

Es la representacion
morfoldgica del
comportamiento
cinéticoen la
difusion y perfusion
de la lesion en
estudios
imdagenoldgicos

Caracteristicas
morfoldgicas,
cinéticas de difusion
y perfusion de la
lesion cerebral
evaluadas
medianete estudios
de resonancia
magenética

Caracteristicas
morfoldgicas

Ubicacion de la lesion

Cualitativa

Nominal

¢ Lébulo frontal

o Lébulo parietal

e Lébulo temporal

¢ Nucleos de la base
¢ Talamo

* Tronco encefalico
e Cerebelo

Tamario de la lesién

Cualitativa

Categorica

* Menor de 2 cm
eDe2.1ladcm
eDed.labcm
* Mayor de 6 cm

Intensidad en la secuencia FLAIR

Cualitativa

Ordinal

* Hiperintenso
* |sointenso
¢ Hipointenso

Caracteristicas cinéticas

Patron de captacion del contraste

Cualitativa

Nominal

* Homogéneo

* Heterogéneo

* Anular

* Pompas de jabén

* Difusa peri ventricular

Difusion

Restricion

Cualitativa

Dicotomica

*Si
* No

ADC

Cualitativa

Categorica

* Menor de 0.001
¢ De 0.001 a 0.002
*De 0.002 a 0.003
*De 0.003 a 0.004
* Mayor de 0.004

Perfusion

Cualitativa

Dicotémica

® Presente
* Ausente




V.5 Procedimientos y técnicas:

Los datos relacionados con las caracteristicas clinicas de los pacientes se obtendran de
las Historias clinicas.

Los datos relacionados con las imagenes se obtendran de la revision por parte de un
radiologo experto en Oncologia y resonancia magnética con mas de 10 afios de
experiencia de nuestra institucion, de las imagenes de resonancia magnética realizadas
en Oncosalud, las cuales se encuentran almacenadas en el sistema IMPAX del servicio
de radiologia. Los datos se colectaran en una ficha de datos previamente elaborada en
Microsoft Office Excel (anexo).

En la ficha de recoleccion de datos se incluirdn las mismas variables, correspondientes a
los tres momentos definidos a continuacion:

e Pretratamiento: Antes de la cirugia.

e Que anteceden a la recurrencia: entre el primer y sexto mes luego de terminado
el tratamiento concurrente con quimio radioterapia.

e Al momento de la recurrencia: cuando se evidencia una nueva lesion cerebral
confirmada como recurrencia.

V.6. Plan de analisis de datos

Los datos seran procesados por un especialista en estadistica utilizando el software
SPSSS v.24.

Anaélisis descriptivo de las caracteristicas de los pacientes se presentaran usando las
medidas de tendencia central y frecuencias relativas y absolutas. Las caracteristicas de
los pacientes de acuerdo al tiempo de evaluacion de las iméagenes de RM (al momento
del diagnostico, previo a la recurrencia y al momento de la recurrencia), seran
comparados usando la prueba de Chi-cuadrado para las variables categéricas y la
prueba ANOVA para las variables cuantitativas.

Se utilizara el modelo de regresion logistica para evaluar las caracteristicas
imagenoldgicas asociadas a la recurrencia. Un valor p< 0.05 sera considerado
estadisticamente significativo.

VI. CONSIDERACIONES ETICAS

La presente investigacion debera ser evaluada y aprobada por el Comité Institucional de
Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia asimismo por la Direccion Cientifica y
Académica de ONCOSALUD.

No se requerira de consentimiento informado por ser un estudio retrospectivo en el que se
utilizaran historias clinicas e informes radioldgicos. Unicamente se hara uso de los datos
obtenidos de la investigacion y rigiéndose por lo establecido en la Declaracion de Helsinki,
en este estudio se protegera la integridad, confidencialidad e informacién de las personas
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VII.

que participaran de la investigacion; en consideracion a ello no se tomara la informacion
personal del paciente, del médico tratante, ni del médico radi6logo.
Se usara sistema de codificacion.
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VIll. PRESUPUESTO:

Recurso Costos
Honorarios de dos médicos radidlogos | USD 600
que analizaran las imagenes de RM

Honorarios Estadista USD 100
Materiales de escritorio y papeleria USD 20
Servicio de internet USD 89
Servicio de luz USD 30
Total USD 839

Los costos seran autofinanciados por el investigador.
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IX. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

IX.1. Duracion total del trabajo de investigacion: 9 Meses.

IX.2. Etapas del Plan del Trabajo:
1. Revision bibliogréfica.

SR

1X.9.3. PROGRAMACION:

Elaboracion y aprobacién del proyecto.
Seleccidn de pacientes.
Recoleccion de datos

Anélisis de resultados.
Elaboracion del Informe Final.
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