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II.

RESUMEN

La administracioén de radioterapia con escalamiento de dosis viene siendo uno de los
objetivos primordiales en el tratamiento del cdncer de prdstata, ya que existe
evidencia suficiente donde las tasas de curacidon se encuentran intimamente
relacionadas a la dosis de radiacion dirigida al volumen blanco. Sin embargo, este
incremento de la dosis de radiacion a la prostata implica a su vez un posible aumento
de dosis a 6rganos vecinos como el recto que podria resultar en toxicidades dosis
limitantes; es por lo ello que la aplicacion de espaciadores () para aumentar la
distancia entre la prostata y la pared rectal anterior resulta en una técnica innovadora
que podria ayudar a proteger este érgano de manera efectiva.

La experiencia con espaciadores esta aumentando; El 4cido hialuroénico, el colageno,
un globo inflable, el hidrogel ¥, grasa o el parche de sangre® son materiales
potenciales para crear el efecto deseado. El area entre la prostata y la pared rectal
anterior es facilmente accesible mediante un abordaje transperineal bajo guia
ecografica transrectal®. Las caracteristicas ideales para un espaciador son que
deberia ser biodegradable y no téxico o alergénico. Estudios previos han demostrado
la viabilidad @ del procedimiento, el mantenimiento satisfactorio del espacio
durante el tiempo de tratamiento, la reduccion considerable de la dosis al recto y el
bajo perfil de toxicidad®. El presente estudio pretende describir la viabilidad en
nuestra institucion y el analisis dosimétrico de la utilizacién de un parche de sangre
como espaciador pre-rectal para disminuir la dosis de radiacion a nivel rectal durante
la braquiterapia de prostata de alta tasa de dosis (HDR).

Palabras Clave: braquiterapia, cancer de prostata, espaciamiento pre-rectal.
PROTOCOLO DE INVESTIGACION

Introduccion:

La braquiterapia es una opcion de tratamiento en el cadncer de prostata localizado
(monoterapia) y como sobreimpresion en cancer locoregionalmente avanzado
(asociado a Radioterapia Externa (RTE)). La optimizacién de la técnica a través de
los afios comprende el uso de braquiterapia de alta tasa de dosis (HDR)(?, cuya
ventaja incluye la posibilidad de optimizar la entrega de dosis, escalar dosis, dar
tratamientos ambulatorios y su radioproteccion superior. Por otro lado, el uso de
imagenes 3D permite observar en detalle una dosimetria en tiempo real y no
idealizada. El andlisis de histogramas dosis volumen ha permitido comprender que
una adecuada cobertura de dosis al tumor puede ocasionar dosis indeseables en
organos a riesgo (OARs) (principalmente vejiga, recto y uretra), ocasionando
toxicidad importante en el corto o largo plazo®>). En este contexto, es deseable y
fundamental restringir la dosis en dichas estructuras sin comprometer la cobertura
del blanco, ya sea con una optimizacion individual de la técnica (usando
tratamientos personalizados o intersticiales)®”) o distanciando estos tejidos criticos
de zonas de altas dosis®.

La técnica fue descrita inicialmente por Hatiboglu et al.”) la que involucra la
insercion de hidrogel a través de una aguja entre la fascia recto-prostatica



(Denonvilliers) y la pared rectal anterior, a fin de separar las estructuras. Lo anterior
permite generar un espacio entre 10 y 15mm%!D entre la prostata y el recto.

Usando esta técnica, numerosos estudios mostraron muy buenos resultados en
relacion a una serie de pardmetros técnicos, como de la estabilidad prostatica y del
espaciador durante el tratamiento!!?; mejorias de la dosimetria, resultando en una
reduccion del porcentaje de recto recibiendo radiacion entre 25 y 59%(1319 vy,
mejorias de la curva de aprendizaje requerida para dominar los aspectos
anteriores!).

Desde hace unos afios, se ha publicado una gran cantidad de literatura reportando los
resultados clinicos de los primeros protocolos, y ya se encuentra evidencia
prospectiva disponible en relacion a una menor toxicidad!?>!® Un estudio
prospectivo aleatorizado de Mariados et al.!”) report6 una reduccion en la toxicidad
tardia rectal de 7% a 2% (p=0.04). Asimismo, existe evidencia prospectiva de que el
uso de espaciador pre-rectal se asocia con una mejor calidad de vida en los pacientes
tratados con esta técnical'® observando una mejoria porcentual de 10 puntos en una
encuesta de calidad de vida de funcidn intestinal, reportando menoscabo en el 11,6%
de los pacientes con espaciador contra un 21,4% del grupo control!?,

Hace 4 anos en 2016 se publico el Consenso Interdisciplinario de aplicacion
intersticial de espaciadores!'”. El consenso responde a nueve interrogantes al que la
aplicacion del espaciador debe responder, a saber: a) Indicacion, cudles son los
criterios para recomendar la aplicacion del espaciador en un paciente individual; b)
Técnica, como debe ser aplicada optimamente la inyeccion; ¢) Toxicidad, qué
efectos adversos tedricamente podrian ocurrir; d) Profilaxis, qué tan razonables son
los procedimientos de profilaxis; e) Toxicidad actual, cudl es la tasa de toxicidad G2
o mayor de acuerdo a CTCAE v5; f) Criterios de exclusion absolutos, cudles; g)
Criterios de exclusion relativos, cudles; h) Aspectos especiales de la planificacion de
Radioterapia, qué consideraciones se debe tener. A partir de la experiencia
prospectiva de mas de 250 aplicaciones en ese momento, esta estrategia destaca por
ser una técnica extremadamente segura. Resultados, especificamente en relacion a la
aplicacion, mostraron toxicidad G2 2%, la mas frecuente fue penetracion rectal
(n=4); no obstante, todas las toxicidades fueron manejadas exitosamente con
tratamiento médico conservador, por lo que ahora es una técnica ampliamente
difundida.

Desde la perspectiva de salud publica, el uso de hidrogel ha mostrado ser una
medida costo-efectiva. En un estudio Hutchinson et al.?? evaluo el costo del
espaciador rectal en contexto de la reduccion de toxicidad rectal; considerando un
costo del espaciador de $2850 dolares, el costo representd solo un incremento de
$518 en el costo total del tratamiento, producto de los costos derivados de la
toxicidad rectal que ahorro.

La busqueda en la literatura de otros medios mas disponibles arroja otros elementos
como acido hialurénico y coldgeno humano; ambos también costosos. El uso de
sangre como espaciador autdlogo fue reportado inicialmente en un abstract en el
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congreso ASTRO 2016, evaluado en 3 pacientes sometidos a braquiterapia de baja
tasa de prostata generador de hipotesis sobre su factibilidad®?.

Integrando todo lo expuesto anteriormente, creemos que hay una necesidad clinica,
econdémica y social de tratar la mayor cantidad de pacientes posibles, a un costo
menor, con estrategias que reduzcan la toxicidad.

El objetivo de este estudio es evaluar la reduccion de toxicidad rectal al utilizar el
Parche hematico como espaciador autdlogo pre-rectal, en el tratamiento con
Braquiterapia HDR en pacientes con cancer de prostata y posible reduccion de costo
derivado de la misma intervencion.

OBJETIVO

Describir la viabilidad en nuestra institucion y el analisis dosimétrico de una tecnica
que pueda ser util para disminuir la dosis de radiacién a nivel rectal durante la
braquiterapia de prostata de alta tasa de dosis (HDR) administrada como refuerzo o
monoterapia, utilizando un parche de sangre como espaciador pre-rectal, como
procedimiento alternativo a los comerciales para mejorar la toxicidad rectal en
paises en desarrollo o con recursos limitados.

I1I.1 Objetivo primario:
Reduccion de dosis de radiacion Rectal en un 25% respecto a cohortes historicas
descritas en la literatura (1-13:16.19),

I11.2 Objetivos secundarios:

Validar la Técnica de aplicacion transperineal

Explorar la distancia entre recto y el volumen clinico tumoral

Explorar el D90 y el EQD?2 prescrito del CTV (Prostata)

Explorar el V100 y el EQD2 prescrito del CTV (Prostata)

Explorar el EQD2 en recto en funcién del Dmax, V100, V90, V80, V70, V60, V50,
V40, V30, V20, V10

Explorar la toxicidad aguda en vejiga, recto y uretra

HIPOTESIS

La realizacion de espaciamiento pre-rectal con parche hematico podria reducir la
dosis total de radiacion al recto por ende disminuir el riesgo de toxicidad aguda y
cronica derivada del tratamiento en pacientes con cancer de prostata.

MATERIAL Y METODO

Disefio del estudio:

Estudio de Fase I, donde se plantea una reduccion absoluta de dosis en recto de 25%
respecto a cohorte historica, considerando un error alfa de 10% y un poder de 90%.
Se realizara analisis final con —20 pacientes.

Poblacion de estudio

Pacientes con diagnostico de cancer de prostata tratados con braquiterapia +/-
Radioterapia externa en Oncosalud - AUNA de Pert.
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Criterios de inclusion y exclusion:

Se incluirdn todos los pacientes con diagnostico de cancer de prostata tratados con
braquiterapia como terapia exclusiva o en combinacioén con radioterapia externa con
intencion curativa, que cumplan con los criterios de inclusion, exclusion y el
CheckList de Elegibilidad (ver Anexo 1X.9).

Criterios de inclusion

Diagnostico confirmado por biopsia de cancer de prostata histologia de
adenocarcinoma

Tumores clasificados por MRI T1-T3a-b NO-1 M1 (OligoMetastasis hasta 3 lesiones
y Sensibles a castracion)

Puntuacion de Gleason > 6 (ISUP 1-5)

PSA >4 ng/mL

Volumen de la préstata < 80 cc

IPSS <20

Hematocrito > 30%

Plaquetas > 100.000/mm3

INR dentro rango de referencia del laboratorio

ECOG<2

Con o sin RTU previa

Pacientes con consentimiento informado firmado

Criterios de exclusion:

Tumores clasificados por MRI como T3a con extension extraprostatica posterior sin
definicion adecuada de infiltracion o no de la fascia recto-prostatica (Denonvilliers).
Pacientes con antecedentes de otro tipo de cancer excepto carcinoma basocelular de
piel.

Infeccion activa o condicion médica severa que contraindique procedimiento.
Alergia a contraste yodado

Cirugia rectal o gastrointestinal

Enfermedad inflamatoria intestinal

Diabetes no controlada, diabetes cronica o terapia sistémica de corticoesteroides.
Trastorno hemorragico activo

Muestra

Se calculan 20 pacientes a ser reclutados para Fase 1, con un alfa 0,1 a dos colas y
poder de 90% para detectar reduccion en toxicidad grado 2-3 de 25% comparados
con cohorte histérica con match de edad, etapa tumoral y grado de diferenciacion
histologica.

Definicion operacional de variables:

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



Técnica

Toxicidad y Calidad de vida

Sobrevida

Dosimetria

MATRIZ DE OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

VELE)
Complecion técnica
Toxicidad_ CTCAE v5

Calidad de vida
EORTC_QLQ_c30

Salud_Sexual_SHIM-Score

PRO_EPIC-Score

Control local

Sobrevida Global

D90 PTV-PROSTATA+3mm
D90 CTV-PROSTATA

V100 PTV-PROSTATA+3mm
V100 CTV-PROSTATA

V125 CTV-PROSTATA

V150 CTV-PROSTATA

V200 CTV-PROSTATA
EQD2 PTV-PROSTATA+3mm
EQD2 CTV-PROSTATA
EQD2 Recto

V50 Recto

V70 Recto
D50_Parche-Hematico
EQD2 Vejiga

EQD2 Uretra

Cuantitativa
Cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa

Escala
Continua
Ordinal

Discreta

Discreta

Discreta

Continua

Continua

Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua
Continua

Operacionalizacion

0a100%
1,2,3,4,5

0,1,2...

0,1,2...

0,1,2...

0a100%

0a100%

1,2, ...
1,2, ...
0a100%
0a100%
0a100%
0a100%
0a100%
1,2, ...
1,2, ...
1,2, ...
0a100%
0a100%
1,2, ...
1,2, ...
1,2, ...

Variable

Grado
Pesimo..
Excelente
Leve,
Moderado,
Severo

Leve,
Moderado,
Severo

e. Procedimientos y técnicas:
e.1 Técnica de aplicacion de espaciador pre-rectal con Parche Hematico

Preparacion del paciente

Deben tomarse precauciones pre procedimiento estdndar para pacientes con aspirina
u otros anticoagulantes por protocolo individual de la institucion. En el Pivotal fase
de IT de Uhl M, et al®?, el 95% de los pacientes recibieron antibidticos profilacticos
donde 0/149 pacientes con espaciamiento presentaron infecciones en el lugar del
implante. 30 minutos previo a la realizacion del procedimiento los pacientes deberan
tener profilaxis antibiotica con cefazolina 2 gr dosis unica. Ademas se debera
realizar preparacion intestinal 48 horas antes del procedimiento asi: - DOS DIAS
ANTES: dieta especial, recibira solo liquidos, puede tomar sopas claras, de pasta, de
arroz, de verduras, caldo de pollo, gelatina, galletas de soda, jugos. EXCEPTO
LECHE Y BEBIDAS GASEOSAS.

- UN DIA ANTES: Debe administrarse enema EVACUOL F 50 cc #2, disueltos en
un litro de jugo de naranja, se tomara este liquido entre las 4 y 6 PM. Posteriormente
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2 enemas EVACUOL rectales de 130 ml, para ser aplicados uno a las 6 PM. Y otro
a las 9 PM. Si se presentan abundantes deposiciones liquidas, el paciente para evitar
deshidratarse debera ingerir un vaso de suero oral o liquido cada vez que entre al
bafio. A partir de las 10 PM. No debera recibir ningun tipo de alimentacion.

Procedimiento: Espaciamiento Pre-Rectal con Sangre

Después de la induccion de anestesia epidural continua y sedacion. El paciente se
coloca en la posicion de litotomia dorsal con estribos utilizados para la retraccion de
la pierna. Las rodillas deben ser dobladas a 90°. con tibias anteriores paralelas a la
cama. El escroto se mantiene alejado del perineo con retraccion mediante Ioban de
tamafio mediano.

Se utiliza un campo estéril para preparar 1) una jeringa de lidocaina HCL 5 mL 2%
(sin epinefrina) con solucidn salina 0.9% 15 cc y una aguja espinal 18G x 6 pulgadas
Tuohy para hidrodiseccion, 2) Se preparan 16 ml de sangre del paciente mediante
puncion venosa antecubital y se mezclan con 4 ml de contraste venoso yodado.

Se extrae con técnica estéril 16 cc de sangre venosa por via periférica en una jeringa
con capacidad superior (ésta serd utilizada inmediatamente por lo que no requiere
uso de anticoagulante), en una jeringa de igual capacidad se extraen con técnica
estéril 4 cc de medio de contraste y se conecta la jeringa a una llave de 3 vias. Se
conectan ambas jeringas dando paso por 2 extremos y se procede a mezclar el
contenido de ambas jeringas en un paso rapido para homogenizar la mezcla (3 veces
a lo menos). Luego se deja el contenido en 2 jeringas con igual llene sobre la mesa

de trabajo.
- \
i - \\.

Pre-Rectal

Espaciamiento




La sonda de ultrasonido transrectal (TRUS) se prepara entonces con un globo de
reserva lleno de solucidn salina (con especial cuidado para evitar burbujas de aire) o
conddn. La sonda se inserta y alinea adecuadamente de base a apice directamente
sobre el cristal, permitiendo un estudio inicial de la anatomia. Es muy importante
asegurar una visualizacién optima al limpiar cualquier artefacto presente antes de
continuar el procedimiento. Posterior a la alineacion del TRUS se colocan nuevos
guantes estériles; la sonda y el stepper se cubren con plasticos estériles. La lidocaina
se inyecta localmente para anestesiar el perineo. La inyeccion inicial incluye
aplicacion a nivel subcutanea antes de introducir la aguja en los tejidos mas
profundos. Dependiendo del tamafio y sensibilidad del paciente, utilizamos 5-20 mL
de lidocaina 2% (sin epinefrina). La misma aguja es una utilizada para identificar la
linea media como punto de referencia para la Hidrodiseccion del espacio de
Denonvilliers.

Realizar la hidrodiseccion e infiltracion con lidocaina proporciona tiempo suficiente
para que la anestesia local surta efecto antes de proceder con la insercion de
marcador fiducial y la aplicacion de espaciador.

Posteriormente se procede a la insercion de los marcadores fiduciales, los cuales se
colocan por la via transperineal. Se deben colocar al menos tres marcadores para
permitir la triangulacion de la prostata: uno en la base lateral y otro en el apice de la
glandula, con el tercer marcador colocado en la glandula media en el lado lateral
opuesto.

La aguja 18G Tuohy se debe cebar con solucion salina antes de la insercion para
evitar la introducciéon de aire, y la sonda TRUS se coloca caudal en la vista sagital
para identificar el avance de la aguja. La aguja es entonces avanzada transperineal
en un 10%-15% éangulo descendente aproximadamente 1,5 cm anterior a la sonda
TRUS a través de la linea media, la punta de la aguja (bisel hacia abajo) se coloca
sobre la "joroba" rectal, y luego se avanza en el espacio de Denonvilliers hasta que
se coloca dentro del plano de grasa de la glandula media entre la fascia de
Denonvilliers (FD) y la pared rectal anterior (PRA). Cambiando a la vista axial, la
punta de la aguja se encuentra y se confirma que esta alineada en la linea media de la
prostata. Movimientos muy ligeros de la punta de la aguja confirman que la punta de
la aguja esta correctamente posicionada en el plano adiposo entre el PRA y el FD.
Para la hidrodiseccion inicial solo 2-3 cc son requeridos asi; se realiza la instilacion
de 1 cc de solucion salina demuestra la distribucion lateral de la solucion salina que
confirma el posicionamiento adecuado de la punta de la aguja. Después de que la
instilacion de 1 cc de solucion salina confirma la ubicacidon adecuada, la aguja en el
plano sagital abre el espacio y asegurara una distribucion adecuada del espaciador
hematico desde la base hasta el 4pice. Si la instilacion de solucion salina inicial
revela un posicionamiento inadecuado, la aguja puede reajustarse y puede repetirse
una nueva instilacioén de 1 cc adicional para verificar posicionamiento adecuado. Ver
la punta de la aguja de la glandula media en vista axial confirma el posicionamiento
de la aguja de linea media con distribucion salina bilateral.

El posicionamiento de la sonda transectal (altura, angulo, alineacién de la linea
media) puede influir en la distribucion del espaciador, Por lo tanto, tomar tiempo
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para reducir la compresion anterior de la prostata y asegurar el angulo adecuado
puede asegurar la distribucion adecuada del espaciador hematico. Luego se realiza la
aspiracion de la jeringa salina para asegurar que la punta de la aguja no esté¢ en un
espacio intravascular. Mientras sujeta el cubo de la aguja con una mano, se retira la
jeringa con Solucioén salina y lidocaina, y se adjunta jeringa con la mezcla de sangre
y contraste. Teniendo cuidado de no mover la aguja mientras esta en la vista sagital,
el espaciador hematico se inyecta en un movimiento continuo durante 8-10
segundos, verificando la uniformidad de la aplicacion en la vista axial y sagital. Tras
la inyeccion del espaciador hematico, la aguja puede retirarse inmediatamente y el
espacio resultante puede evaluarse en la vista axial.

Cabe destacar que se pueden introducir burbujas con la aplicacion del espaciador, lo
que resultaria en compromiso de la visibilidad de la prostata comprometida
inmediatamente después de la aplicacion. Aunque estas burbujas son transitorias y
no presentan riesgo de seguridad, pueden comprometer la visibilidad de la prostata
si se realiza braquiterapia después de la aplicaciéon de espaciador. Por lo cual es
importante que la aguja 18G Tuohy se debe cebar con solucion salina antes de la
insercion para evitar la introduccion de aire.

La colocacion del espaciador hematico se hace via trans-perineal por medio de
vision ultrasonografica transrectal justo en la interfase recto-prostatica, idealmente
en linea media para lograr una papula o hematoma artificial, basta introducir una
jeringa larga con grosor 18G. Para una correcta dosimetria se debe eliminar el

contenido de gas del recto y obtener un llenado vesical estandar para los pacientes
(120cc).




e.2 Evaluacion dosimétrica planificacion de Radioterapia

e2.1 Dosimetria de la planificacion de la Braquiterapia
En el software de planificacion (TPS) de cada institucion, se evaluara el D90, V100,
V150, V200, prescrito del PTV en Gy en cada fraccion, y el EQD2 en Gy2
alcanzado al final del tratamiento.

En el software de planificacion (TPS) de cada institucion se explorard el EQD2 en
Gy2 alcanzado al final del tratamiento en vejiga 2 cc, recto 2 cc, V5, V10, V15,
V20, V25, V30, V40, V45, V50, V55, V60, V65, V70, V75, V80, V85, V90, V95,
V100 y DMax y Uretra 0.1 cc.

En el software de planificacion HDR Plus se calculard el desplazamiento del recto
en volumen (cc), fabricando un volumen entre el Volumen de Alto Riesgo (PTV-
Prostata) y el recto, a nivel de base, 1/3 medio y Apex, en cm, a partir de una recta
que represente el diametro mayor entre el PTV Prostata y el recto en los 3 niveles.

e.2.1.1 Descripcion de criterios de evaluacion dosimétricos:
V100 PTV Prostata+3mm: porcentaje del volumen prostatico que recibe la dosis

de prescripcion. El cual debe ser =2 95% de la dosis de prescripcion.

V125 PTV Prostata+3mm: porcentaje del volumen prostatico que recibe el 125%
de la dosis de prescripcion. En nuestro caso debe ser 55-65% de la dosis de
prescripcion.

V150 PTV Prostata+3mm: porcentaje del volumen prostatico que recibe el 150%
de la dosis de prescripcion. El cual debe ser < 35% de la dosis de prescripcion.

V200 PTV Prostata+3mm: porcentaje del volumen prostatico que recibe el 200%
de la dosis de prescripcion. El cual debe ser < 14% de la dosis de prescripcion.

D90 PTV Prostata+3mm: Dosis minima recibida por el 90% del volumen

prostatico. El cual debe ser 2 95% de la dosis de prescripcion.

Dmax uretra: Dosis maxima que recibe algin punto de la uretra. El cual debe ser <
130% de la dosis prescrita.

DO0.1cc uretra: Dosis que reciben 0.1cc del volumen de la uretra. El cual debe ser <
120% de la dosis prescrita.

D10 uretra: Dosis que recibe el 10% del volumen de la uretra. El cual debe ser <
115 % de la dosis prescrita.

D2cc recto: Dosis que reciben 2 cc de recto. El cual debe ser £ 75% de la dosis
prescrita.

Dmax recto: Dosis maxima en algin punto del recto. El cual debe ser < 100% de la
dosis prescrita.



Restricciones Dosimétricas Braquiterapia de Prostata
>100%
>95%

<40%

<75% <75 Gy EQD2

<100%

<120% <120 Gy EQD2

URETRA
<115% <105 Gy EQD2

<130%

\"/=N][c7.\ < 80% 2 cc <80 Gy EQD2

e.2.1.2 Posibles Prescripciones de tratamiento con Braquiterapia +/- Radioterapia
externa

Los pacientes de riesgo bajo e intermedio favorable recibirdn tratamiento de
braquiterapia exclusiva HDR con Co60 en 2 esquemas de dosis posible; 2050 cGy
en 1 fraccién o 1350 cGy en 2 fracciones separadas por 2 semanas entre fracciones.

e2.2 Dosimetria de la planificacion de la Radioterapia Externa

En aquellos pacientes que por su riesgo requieran la combinacién de braquiterapia
con radioterapia externa, las alternativas de fraccionamiento posibles a utilizar son
una unica fracciéon de braquiterapia prostatica de alta tasa de dosis de 1500 cGy,
seguido 2 semanas mas tarde de radioterapia externa segun el siguiente esquema de
tratamiento:

En los pacientes de riesgo intermedio desfavorable recibiran 3750 cGy prescritos a
la préstata y vesiculas seminales, a un fraccionamiento de 250 c¢Gy por fraccion y 5
fracciones semanales. Los margenes al PTV deberan ser de 1 cm en todos los
margenes excepto en el margen posterior que debera ser de 7 mm.

A los pacientes de alto riesgo que se considere indicado, se administraran 46 Gy en
campo pélvico basado en la probabilidad de compromiso ganglionar pelvico segiin
el nomograma del MSKCC®?® mayor a 15%, a un fraccionamiento de 2 Gy por
fraccion y 5 fracciones semanales.

Los limites de dosis a los organos de riesgo para los pacientes tratados con
radioterapia externa con IMRT-VMAT e IGRT basada en CBCT diario son:
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Para el esquema combinado de 3750 cGy a 250 cGy por fraccion en 15 fracciones:
Objetivos Volumen Blanco de Tratamiento:

CTV37.5/15_ Prostata: V37.5 > 99%

PTV37.5/15 Prostata: V35.6 > 99%; V41,4 < 1%

Restricciones Organos a Riesgo (OARs):

Recto: V33 <20%; V29 <35%; V24 <50%

Vejiga: V29 <35%

Cabezas Femorales: V24 <5%

Para el esquema combinado de 4600 cGy en en campo pélvico, a 200 cGy por
sesion en 23 fracciones:

Objetivos Volumen Blanco de Tratamiento:

CTV46/23 Pelvis: V46 > 99%

PTV46/23 Pelvis: V43.7 >99%; V49,22 <1%

Restricciones Organos a Riesgo (OARs):

Bolsa Intestinal: V40 <30%

Recto: V46 <20%; V 36<35%; V 30 <50%

Vejiga: V40 <35%

Cabezas Femorales: V30 <5%.

e.2.3 Consideraciones Especificas del tratamiento:

Se debe tener en cuenta lo siguiente:

En caso de dosimetria bajo Tomografia es requerimiento usar medio de contraste
para su visualizacion.

En caso de dosimetria bajo Resonancia no se requiere el uso de medio de contraste
pues la sangre en secuencia T2 es hiperintensa (blanca) y se debe efectuar en esa
serie.

En caso de dosimetria por Ultrasonido no se requiere el uso de medio de contraste
(Uso menos recomendado pero permitido).

El espaciador hematico puede durar hasta 10 dias, por lo que no es necesario
repetirlo antes de ese periodo, si se realizan implantes multiples.

La analgesia dependera del centro, es posible el uso de neuroleptoanalgesia habitual
(midazolam, fentanyl, propofol) y eventualmente un refuerzo con analgesia EV
(morfina en bolo, ketoprofeno en suero).

No hay complicaciones descritas en la literatura, sin embargo, es posible encontrar
sangre en orina y deposiciones en dias posteriores, posiblemente derivado de
procedimiento de implante de agujas vectores para braquiterapia.

e2.4 Seguimiento

La toxicidad sera evaluada utilizando el CTCAE v5 (Anexo 1X.8), ademas de la
recoleccion de datos del SHIM, EPIC scores, EORTC QLQ ¢30, en la primera
revision durante el primer mes después de finalizar el tratamiento de radioterapia, a
los 3 meses de finalizar, y después cada 3 meses durante el ler afo, posteriormente
cada 6 meses hasta los 3 afios. A partir de los 3 afos se evaluard una vez al afio. Se
realiza la primera evaluacion de los pacientes previo al inicio del tratamiento con
radioterapia, al inicio del estudio.

11



La Toxicidad aguda esta definida como la que ocurre dentro de los primeros 3 meses
desde la finalizacién del tratamiento de radioterapia. La toxicidad tardia esta
definida como toxicidad ocurre en cualquier momento después de los 3 meses.

Se realizara de acuerdo a la siguiente tabla:
Mes \ Procedimiento

Examen clinico

Tacto Rectal
RM Multiparametrica de
pelvis
Tomografia Torax,
Abdomen, Pelvis

PSA total Ultrasensible

Exploracién morbilidad
(CTCAE v5) (Anexo IX.8)

Exploracion calidad de vida
con encuesta EORTC QLQ
¢30 (Anexo IX.5)

EPIC Score (Anexo IX.7)

SHIM Score (Anexo IX.6)

Se evaluara Control Local y Sobrevida Global considerando tiempo 0 como el dia en
que se decidi6 tratamiento con radioterapia.

Aspectos éticos del estudio:

La presente investigacion debera ser evaluada y aprobada por el Comité Institucional
de Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia asimismo, la investigacion ha
sido discutida y aprobada por todo el staff de Radioncologia y de conocimiento de la
Direccién Cientifica y Académica de ONCOSALUD-AUNA, y posteriormente
registrado en INS.

Se disefio un consentimiento informado para este estudio disponible en el anexo
IX.1. Se hara uso de los datos obtenidos de la investigacion y rigiéndose por lo
establecido en la Declaracion de Helsinki, en este estudio se protegerd la integridad,
confidencialidad e informacion de las personas que participaran de la investigacion;
Se elaborarad un Documento de Investigacion Clinica (Clinical Research File o CRF)
para cada participante. Los datos sensibles de los participantes seran codificados
mediante una ID con sus iniciales, y un niimero de acuerdo al orden en que fue
enrolado.

Los datos investigados seran conocidos sdlo por los investigadores declarados en el
proyecto.

Todos los datos seran manejados de acuerdo a las Guias de Buena Préctica Clinica.
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VI

g. Plan de analisis:

Los datos relacionados con las caracteristicas clinicas de los pacientes se obtendran
de las Historias clinicas y datos relacionados en el anexo I1X.9, Los datos
relacionados con las imdgenes se obtendran de la revision por parte de un radidlogo
experto en Oncologia y resonancia magnética con mas de 5 afios de experiencia de
nuestra instituciéon, de las imdgenes de resonancia magnética realizadas en
Oncosalud, las cuales se encuentran almacenadas en el sistema IMPAX del servicio
de radiologia y radioterapia. Los datos se colectaran en una ficha de datos
previamente elaborada en Microsoft Office Excel (anexo IX.10).

Se realizara segumiento del correcto cumplimiento del protocolo mediante el
Checklist de procedimientos, ver Anexo 1X.12.

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

Las toxicidades se obtendran a partir de puntajes en CTCAE v5 y se compararan sus
resultados en el seguimiento

Se evaluara la calidad de vida en base a puntajes en la encuesta EORTC QLQ c30y
se compararan sus resultados en el seguimiento.

Se evaluara control local mediante Kaplan-Meier.
Se evaluara Sobrevida Global mediante Kaplan-Meier.

Se cuantificara la dosis por fraccion al D90, V100 del CTV-PROSTATA y la EQD2
alcanzada.

Se cuantificard el EQD2 en recto, vejiga y uretra

Las pruebas estadisticas seran acordadas con el Estadistico de este trabajo
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VIl. PRESUPUESTO:
Recurso Costos
Honorarios data managers #1 USD 300
Honorarios Estadista #1 USD 300
Materiales de escritorio y papeleria USD 100
Servicio de internet USD 100
Servicio de luz USD 100
Inscripcion INS USD 1000
Comité de Etica USD 500
Total USD 2400
Los costos seran financiados por la direccion cientifica y académica de Oncosalud-
AUNA

Vill. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

b=

VIIIL.1. Duracion total del trabajo de investigacion: 2 afios. (2022)

VIII.2. Etapas del Plan del Trabajo:
Revision bibliografica.

Elaboracién y aprobacion del proyecto.
Evaluacion Comité de ética
Inscripcion INS
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Reclutamiento de pacientes
Recoleccion de datos

Analisis de resultados.
Elaboracion del Informe Final.
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Comité de Etica

Inscripcién INS

Reclutamiento
de pacientes

Recoleccién de
Datos

Andlisis de
Resultados

Elaboracién del
Informe Final
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IX.2 Técnica de Aplicacion de Espaciador Hematico

Esquema técnico de Hatiboglu et al. En Panel A, alineamiento de aguja y ubicacién con
vision sagital de ecografia transrectal. En Panel B, Hidrodiseccion con vista sagital
ultrasonografica. En Panel C, inyeccion del espaciador (en esquema, hidrogel) con vista
sagital ultrasonografica®.
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IX.3 Check-List de calidad en Validacion de Consenso

ID participante

Fecha

Si=1

No=0

1. Esta indicado en ficha clinica EQD2>85Gy?2

2. Se realiz6 Check-List de técnica

3. Se firmé el consentimiento informado previo a
la aplicacion

4. Se realiz6 Profilaxis

5. Se constat6 en ficha clinica toxicidad o eventos
inesperados ocurridos durante la aplicacion

6. Se descartaron Contraindicaciones relativas en
el participante

7. Se descartaron Contraindicaciones absolutas en
el participante

Total de puntos=
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IX.4 Check-List de calidad en Validacion de Técnica de Aplicacion Espaciador

ID participante

Fecha

Si=1

No=0

1. Recoleccion de 16cc de sangre y
colocacién en tubo no heparinizado.

2. Paciente en posicion de litotomia

3. Uso de ecografo con transductor
transrectal, con sujecion.

4. Aguja de 18G x 15cm con solucion
de Lidocaina al 2% 5 cc en 15cc de
soluciodn salina

5. Bajo guia ecografica o TAC, con
vision sagital, se introduce la aguja lcm
sobre el transductor

6. Se desplaza la aguja paralela al
transductor y se posiciona entre la fascia
de Denonvilliers y la pared rectal
anterior

7. Se realiza hidrodiseccion con la
solucion descrita

8. Una vez que se genere el espacio de
hidrodiseccion, se avanza hacia cefalico

9. Se evalua aguja y espacio generado,
en plano axial y sagital, y se aspira aguja
para confirmar ubicacion fuera de
estructura vascular.

Total de puntos=
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IX.5 EORTC QLQ ¢30

"
>
EORTC QLQ-C30 (version 3)

Estamos interesados en conocer algunas cosas sobre usted y su salud. Por favor, responda a todas las preguntas
personalmente, rodeando con un circulo el nimero que mejor se aplique a su caso. No hay contestaciones
"correctas” o " incorrectas”. La informacion que nos proporcione sera estrictamente confidencial.

Por favor escriba sus 1niciales: I |
Su fecha de nacimiento (dia, mes. afio): I I T |
Fecha de hoy (dia. mes. afio): [ T |

Un
No poca Bastante Muchisimo

1. ;Tiene alguna dificultad para realizar actividades que
requieran un gran esfuerzo. como llevar una bolsa de

compras o una maleta pesada? 1 2 3 4
2. ;T1iene alguna dificultad para dar un paseo largo? 1 2 3 4
3. (Tiene alguna dificultad para dar un paseo corto fuera de su casa? 1 2 3 4
4. (Tiene que permanecer en cama o sentado/a en una silla

durante el dia? 1 2 3 4
5. (Necesita ayuda para comer, vestirse, asearse o ir al bafio? 1 2 3 4
Durante la semana pasada: Un

No poco Bastante Muchisimo
6. (Tuvo algiin impedimento para hacer su trabajo
u otras actividades cotidianas? 1 2 3 4

7. (Tuvo algiin impedimento para realizar sus hobbies

o actividades recreativas? 1 2 3 4
8. (Se quedod sin aliento? 1 2 3 4
9. (Tuvo algin dolor? 1 2 3 4
10.  ;Tuvo que detenerse a descansar? 1 2 3 4
11.  ;Tuvo dificultades para dormir? 1 2 3 4
12.  ;Se sintid débil? 1 2 3 4
13, ;Se sinti6 sin apetito? 1 2 3 4
14 ;Sint16 nauseas? 1 2 3 4
15.  ;Tuvo vomitos? 1 2 3 4

Por favor. contintie en la pagina siguiente



Durante la semana pasada: Un
No poco Bastante Muchisimo

16. ;Tuvo estrefiimiento? 1 2 3 4
17.  ;Tuvo diarrea? 1 2 3 -
18.  ;Se sint16 cansado/a? 1 2 3 -
19.  ;Interfirio algin dolor en sus actividades diarias? 1 2 3 4
20. ;Tuvo alguna dificultad para concentrarse en cosas

como leer el diario o ver television? 1 2 3 4
21.  ;Se sint16 nervioso/a? 1 2 3 4
22.  ;Se sint16 preocupado/a? 1 2 3 -
23, ;Se simnt16 imitable? 1 2 3 -
24, ;Se smnt16 deprimido/a? 1 2 3 4
25.  ;Tuvo dificultades para recordar cosas? 1 2 3 4
26. ;Ha interfenndo su estado fisico o el tratamiento médico

en su vida familiar? 1 2 3 4
27.  ;Ha mnterfenido su estado fisico o el tratamiento médico

en sus actrvidades sociales? 1 2 3 4
28.  ;Le ha causado problemas econémicos su estado fisico

o el tratamiento médico? 1 2 3 4

Por favor, en las siguientes preguntas encierre en un circulo el numero del 1 al 7 que mejor se
aplique a usted

29. En general. [como evaluaria su estado de salud durante la semana pasada?
1 2 3 4 5 6 7

Pésima Excelente

30. En general. [como evaluaria su calidad de vida durante la semana pasada?
1 2 3 4 5 6 7

Pésima Excelente



IX.6 SHIM SCORE:

Cuestionario de salud sexual para hombres

(SHIM, por sus siglas en inglés)’

https://www.amsmenshealth.com/content/dam/bostonscientific/uro-
wh/general/ams/Resources/SexualHealthInventoryforMen-SHIM-Quiz_Spanish-MH-
394808S-AA%20.pdf

IX.7 EPIC SCORE:

EPIC

The Expanded Prostate Cancer Index Composite
Version espanola

https://medicine.umich.edu/sites/default/files/content/downloads/Spanish%20%28 Europ
€%29%20EPIC%2050.pdf

IX.8 CTCAE v5:

Common Terminology Criteria
for Adverse Events (CTCAE)

Version 5.0

https://ctep.cancer.gov/protocolDevelopment/electronic_applications/docs/CTCAE v5 _
Quick Reference 8.5x11.pdf
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IX.9 CHECKLIST ELEGIBILIDAD PARA ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL
CON PARCHE HEMATICO: EVALUACION PACIENTE

CHECKLIST ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON PARCHE HEMATICO:
EVALUACION PACIENTE

Formato Version 1.0

Nombre del Paciente | | onyjce | | = |
Médico Radonc: |
Fecha: 21/06/2020 I
| Estadio T: | | | Gleason: | | | esa: | | | Tamaiio de Prostata: | | e« |
Tamsulosina - Volumen Basado
1PSS Score s ‘ ) Nuew IPSS Luego de Tamsulosina (o 35
®No CSi similar) MR @®U/S
" ADT Pre EBRT -1
@ No s Fecha Inicio Tiempo ADT Planeado Meses|
" Anticoagulantes ™ Fecha " Marcapasos / CDI:
® No Csi Suspencion | © No " Si {RM Compatible) @® Si {RM No compatible)
diaje Pro [Pelvis: dios de ije (Preferible RM) para descartar invasion capsular/extension extracapsular, y compromiso de vesiculas seminales,

requerido obligatoriamente en todos los pacientes...

® Fecha RM
" Hallazgos RM - Localizacion de Invasion Capsular o EEC = " Estadiaje Ganglionar por RM = Sospecha Compromiso VST
@ Negativo lwasién Capsular/EEC " Postarior - Lateral |5-7 del reloj) @ Negativo s > @ Negativo
" Positivo Invasion Capsular @ Lateral © Positivo
. CP
T Positivo EEC ™ Anterior " Sospechoso [ 0sitivo
" Fecha CT
" Hallazgos CT " Localizacion de Invasion Capsular o EEC = [ Estadiaje Ganglionar por CT = Sospecha Compromiso VS
" Negativo Invasién Capsular/EEC " Posterior - Lateral (5-7 del reloj) T Negativo # > " Negativo
" Postivo Invasion Capsular  Lateral T Positivo |  Posit
" Positivo EEC " Anterior ™ Sospechoso | ositivo

- ELEGIBILIDAD PARA ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON PARCHE HEMATICO

" Elegible - Paciente sin condiciones pre existentes que puedan predecir un aumento en |3 dificutad del procedimiento.
€ Elegible - |Potencial con posible incremento de dificultad tecnica para realizacion del procedimiento) - El paciente tiene 1 0 mas de las condiciones como se indica.
[ s aorectal [ estencsts ansl O onugis recal [Jrastonis de Fistin Rectal R Previs [Opréstata > 100 cc [Oinfeccién Post Biopsis

[Jerostatits codnica [Jastoria de Abiacisn [ Historia de Crioterspia [Jestoris de RT Presds

[ NO ELEGIBLES PARA ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON PARCHE HEMATICO

® No Elegible - Paciente con condiciones que contraindican el uso de parche hematico.

[ 122 con extensséin extraprotites Postence [ pabetes no controtads

[ steral (57 del rekof) [0 patetes crines o teroa swtmics de cotyestercide
[inteccin saive i mkdica severs que o O trestomo hemorrsgico actvo

[OJaerges & contraste yodado [ onugia de reemplaz de cadera

[Jenfermedsd inflsmatoria intestinal [ 1wss score 520

Criterios de Exclusion para espaciamiento Pre-Rectal con Parche Hematico: Evidencia clinica o radiologica de extension extracapsular posterior hacia el recto
entre las 5-7 del reloj, compromiso de vesiculas inales gr hada posterior que contacta pared rectal.
Nota: Compromiso capsular o de vesiculos seminales lateral o anterior no exciuye procedimiento.

Comentarios:

Firma:
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Datos de
filiacion

Variable
Paciente
#Historia_Clin
# DNICE
Fecha_Nacimiento

8
e
E
e
8

Dosis Total de
tratamiento

Complicaciones

2
£
g
£
>
E)
3
a

Fecha D N tratamiento primer implante
echa | ugno:cnco hormonoterapico COIN
Fecha_Tratamiento Tiempo del tratamiento con D90(%) CTV préstata_1fx
Edad " hor:mnoterapla D100 (%) CTV prostata_1fx
Hewe [ ESApost-hom V90 CTV préstata_tfx
RTU_I;I:X ia_Dx Ra:k:dmae:wm exler:l;; V100 CTV prostata_1fx
o ""’PI:;;’;“’"" LD V125 CTV prostata_1fx
Radioterapia externa antes CLEDEIN R
Antecedentes de fibrilacion que la braquiterapia V200 CTV prostata_1fx
auricular, insuficiencia -] 5 . D90(%) CTV préstata_2fx
cardiaca congestivao s Radioterapiaexterna D100 (%) CTV prostata_2fx
cardiopatia isquémica 5 después de la braquiterapia V90 CTV préstata_2fx
IPSS (International Prostate § Nimero de sesiones de V100 CTV prostata_2fx
Symptom Score) 5 radioterapia extemaen V125 CTV préstata_2fx
pretratamiento 2 ) pelvis V150 CTV prostata_2fx
Disfuncién eréctil al = Mirzmdboaionsds V200 CTV prostata_2fx
diagnéstico e e herne % o Dec 0.1
SHIM al diagnéstico s prostata yvesiculas =
= 2 seminales 2 % 0 Dec2
EPIC Score al Diagnostico £ Nuamero de sesiones de s V5
E — = radioterapia externa solo a & V10
rﬂclfﬂ"clﬂ. nm-mr-; P“fﬂ“ - V20
Incontinencia urinaria Fechade inicio de 2 V30
Retenci\')n urinaria radioterapia externa E V40
Obstruccion del tracto Fecha de finalizacién de = V50
urinario i xterna 3 V55
Dolor en tracto urinario Namero de sesiones de @
Urgencia urinaria braquiterapia V6o
Proctitis Dosis en cadasesion de V65
Hemorragia rectal braquiterapia Vio
T D:sisnli‘ohl con 345)
raquiterapia
Fzgrilid Fechade la primerasesion V85
Volumen_x_Eco = d = i
N . = le braquiterapia V90
Resonancia_Magnetica g Fecha de la segundasesion o5
Volumen_x RM £ de braquiterapia
B - q V100
Intencion_TTo 1] Fecha de fin del tratamiento
PSA pretratamiento E con Radioterapia (BATD+/- mED
# Cores_Obt_Bp_prostitica ] RTE) Dunax
st 3 Fisico Medico % o Dec 0.1
# Cores_Positivos §- MD_Asistente RT % 0 Dcc2
Gleason primario, & MD_Residente RT % o Dec 0.1
secundario y Gleason total MODALIDAD SIM % o Dcc2
Grupo Pronostico ISUP Pplicacion_PARCHE_HEMA Dmax uretra
Estadio clinico TNM TICO Dosis media en uretra
Grupos de riesgo Nombre_Parche_Hematico D10 uretra
TEM Dmean V100 de uretra
RM CT RTE (cm) X
Ti tto_BATD_1F;
Gammagrafia CT BATD (cm) =Ty AT TRi(H)
# # #
Variable Variable Variable
EQD2 Fecha de Control Fechade Control
PSA_Valor Felnn
BED PSA_Fecha FeoEs
- - IPSS (International Prostate Examen clinico
Hematuria en el primer y 5 o) Tacto Rectal
segundo implante e T RM Multiparametrica de
Fechade Control = it
IPSS (International Prostate SHIM Score IPSS (International Prostate
Symptom Score) EPIC Score Symptom Score)
pretratamiento Exploracion calidad de vida pretratamiento
SHIM Score con encuesta EORTC QLQ SHIM Score
EPIC Score c30 EPIC Score
Exploracion calidad de vida Frecuencia urinaria (C TCAE Exploracion calidad de vida
con encuestaEORTC QLQ v5) con encuesta EORTC QLQ
Incontinencia urinaria oo
Frecuencia urinaria (CTCAE (CTCAE v5) Frecuencia urinaria (CTCAE
v5) Retencién urinaria (CTCAE CE
Incontinencia urinaria v5) hco':(':'!rec":éﬂ “5')'"""'
(CTCAE v5) - v
Retencion urinaria (CTCAE 0::":1‘_‘:'(“:;:::“,;" Retencion urinaria (CTCAE
v5) - )
Obstruccion del tracto e CIEEE DT Obstruccion del tracto
urinario (CTCAE v5) (CTCAE v8) urinario (CTCAE v5)
Dolor en tracto urinario Urgencia urinaria (CTCAE Dolor en tracto urinario
(CTCAE v5) v5) (CTCAE v5)
Urgencia urinaria (CTCAE Proctitis (CTCAE v5) Uigancani s S(CICAE
v5) o Hemorragia rectal (CTCAE o)
Proctitis (CTCAE v5) £ v5) 2 OIE ETEE
Hemorragiarectal (CTCAE H Dolor rectal (CTCAE v5) 2 Hemorragia vrsecml) (CTCAE
i 3 Fecha de Control =
Dolor rectal (CTCAE v5) g T g Dolorirectsl (CTCAEvo) S
Fecha de Control = R Eel]
. PSA_Fecha PSA Valor
oy IPSS (International Prostate PSA_Fecha
P Symptom Score) TactoRectal
IPSS (International Prostat, i
(Syl::)nmm 'S‘cofer;” N pretratamiento IPSS (International Prostate
protratamionts SHIM Score Symptom Score)
SHIM Score EPIC Score pretratamiento
Exploracién calidad de vida SHIM Score
EPIC Score EPIC Score
Exploracion calidad de vida con encuesta EORTC QLQ Exploracién calidad de vid
con encuestaEORTC QLQ c30 e RTC’&'L(;
30 Frecuencia urinaria (C TCAE A
Frecuencia urinaria (CTCAE v5) Frecuencia urinaria (CTCAE
v5) Incontinencia urinaria v5)
Incontinencia urinaria (CTCAE v5) Incontinencia urinaria
(CTCAE v5) Retencion urinaria (CTCAE (CTCAE v5)
Retencion urinaria (CTCAE v5) Retencion urinaria (CTCAE
V) Obstruccion del tracto v5)
Obstruccion del tracto urinario (CTCAE v5) Obstruccion del tracto
urinario (CTCAE v5) Dolor en tracto urinario urinario (CTCAE v5)
Dolor en tracto urinario Dolor en tracto urinario
(CTCAE v5) (CTCAE v5) (CTCAE v5)
T R Uroshcis “"',’;;’" (CICAE Urgencia urinaria (CTCAE
v5) v5)
Proctitis (CTCAE v5) Proctitis (CTCAE v5) Proctitis (CTCAE v5)
Hemorragia rectal (CTCAE Hemorragia rectal (CTCAE Hemorragia rectal (CTCAE
o V5] v5)
Dolor rectal (CTCAE v5) Dolor rectal (CTCAE v5) Dolor rectal (CTCAE v5)

I1X.10 FICHA DE DATOS:

Tratamiento Hormonal

Variable
Tratamiento
hormonoterapico
Tipo_de_HT_Utilizada
Fechade inicio del

Variable

Nuamero de catéteres que
se han implantado en el

primer implante

indice de homogeneidad del

Fisico Medico
MD_Asistente RT
MD_Residente RT

MODALIDAD SIM 2Fx
Aplicacion_PARCHE_HEMA
TICO_2Fx
Nombre_Parche_Hematico_
2fx

Drmean
CTRTE (cm)
CTBATD (cm)

Braquiterapia 2da fraccion

Numero de catéteres que
se hanimplantado en el
segundo implante
indice de homogeneidad del
segundo implante
COIN
D90(%) CTV préstata_1fx
D100 (%) CTVprostata_1fx
V90 CTVprostata_1fx
V100 CTV préstata_1fx
V125 CTV prostata_1fx
V150 CTV prostata_1fx
V200 CTV préstata_1fx
D90(%) CTV préstata_2x
D100 (%) CTVprostata_2fx
V90 CTVprostata_ 2fx
V100 CTV prostata_2fx
V125 CTV préstata_2fx
V150 CTV prostata_2fx
% o Dcc0.1
% oDcc 2

5

vio

ggggssggagsss

V100
DS0
Dmax

% 0 Dcc0.1
% oDcc2

% o Dcc0.1
% oDcc 2
Dmax uretra
Dosis media en uretra
D10uretra
V100 de uretra

Tiempo_tto_BATD_%x (s)

]
£
£
=
<
=
&
&

#

Variable
Fechade Control
PSA_Valor
PSA_Fecha
Examen clinico
Tacto Rectal
RM Multiparametrica de

IPSS (International Prostate
Symptom Score)
pretratamiento
SHIM Score
EPIC Score
Exploracion calidad de vida
con encuesta EORTC QLQ
<30

Frecuencia urinaria (CTCAE
v5)
Incontinencia urinaria
(CTCAE v5)
Retencion urinaria (CTCAE
v5)
Obstruccion del tracto
urinario (CTCAE v5)
Dolor en tracto urinario
(CTCAE v5)
Urgencia urinaria (CTCAE
v5)

Proctitis (CTCAE v5)
Hemorragia rectal (CTCAE

Fechade Control
PSA Valor
PSA_Fecha
Tacto Rectal
IPSS (International Prostate
Symptom Score)
pretratamiento
SHIM Score
EPIC Score
Exploracion calidad de vida
con encuesta EORTC QLQ
<30

Frecuencia urinaria (CTCAE
v5)
Incontinencia urinaria
(CTCAE v5)
Retencién urinaria (CTCAE
v5)
Obstruccion del tracto
urinario (CTCAE v5)
Dolor en tracto urinario
(CTCAE v5)
Urgencia urinaria (CTCAE
v5)

Proctitis (CTCAE v5)
Hemorragia rectal (CTCAE

v5)
Dolor rectal (CTCAE
r v 2,8



2
g
£
5
>
8
(]

# #
Variable Variable

Control de 60

Control de 36 =

meses

Recurrencia Recurrencia

Control de 48
meses

29



IX.11 IPSS Score

IPSS (Puntuacion intemacional de los sintomas prostaticos)
Ninguna Mencs de M dela | Apr da-| Masdela | Casisiempre
1 vez de mitad de mente la mitad de
cada 5 veces mitad de veces
veces

1.- Durante mas o menos los tlimos 30 dias, o.0 [ 2.0 3.0 4.0 5.0
;cuantas veces ha tenido la sensacion de no

vaciar completamente |a vejiga al terminar

de orinar?

2.- Durante mas o menos los Giimos 30 dias, o. 0 .0 2.0 3.0 a0 5.0
;cuantas veces ha tenido que volver a orinar

en las dos horas siguientes después de haber

ornado?

3.- Durante mas o menos los ultimos 30 dias, o. 0 1.0 2.0 3.0 a 0 5.0
Zcuantas veces ha notado que, al orinar, paraba

y comenzaba de nuevo vanas veces?

4 - Durante mas o menos los ultimos 30 dias, o. 0 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0
;cuantas veces ha tenido dificultad para

aguantarse las ganas de onnar?

5.- Durante mas o menos los Gitimos 30 dias, o. 0 .0 2.0 3.0 a 0 5.0
Zcuantas veces ha observado que el chommo de

onna s poco fuerte?

6.- Durante mas o menos los Gltimos 30 dias, o. 0 (. 2.0 3. 0 4D 5D
;cuantas veces ha tenido que aprafar o hacer

fuerza para comenzar a orinar?

Nngua vez 2 veoec 3 veoec 4 weooc 6§ omac vecec

7.- Durante mas o menos los Ultimos 30 dias, o0 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0
cuantas veces suele tener que levantarse para

oninar desde que se va a la cama por la noche

hasta que se levanta por la manana?

PUNTUACION IPSS TOTAL:
Encantaco Muy Mas bien Tan Mas bien Muy Fatal
satisfecho | satisfecho | satisfecho | Insatisfecho | insatisfecho
QoMo
insatisfecho

8.- ;Como se sentiria si tuviera que pasar el o. 0 . 0 20| 30| 40 5.0 |60

resto de la vida con los sintomas prostaticos
tal y como los siente ahora?




I1X.12 CHECKLIST PROYECTO ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON
PARCHE HEMATICO EN CA DE PROSTATA

CHECKLIST PROYECTO ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON PARCHE HEMATICO EN CA DE PROSTATA
#

Tarea
PREVIO AL PROCEDIMIENTO Fecha Si No

1
CHECKLIST ELEGIBILIDAD PARA ESPACIAMIENTO PRE-RECTAL CON PARCHE HEMATICO: EVALUACION PACIENTE - Anexo IX.9

2
3
4
5
6
7
8
9

Fecha Hora Si  No

SEGUIMIENTO FechaProgramada Si  No
36
37
38
39

31



