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Resumen El cdncer de vejiga misculo invasor (CV-MI), requiere de una adecuada estadificacion
Palabras clave clinica y patoldgica, ya que eso determina las estrategias terapéuticas y el pronédstico
= Neoplasias de la de la enfermedad, caracterizada por una alta morbimortalidad. Este articulo tiene
vejiga urinaria como objetivo realizar una revision de la literatura sobre la exactitud diagnéstica de las
= estadificacion de técnicas de imagen disponibles para la estadificacion clinica de los pacientes con CV-MI
neoplasias y como se deberia realizar el sequimiento radiolégico en los pacientes llevados a
= técnicas de cirugia. Para eso se realiz6 una bisqueda en la base de datos Pubmed de articulos en
diagnéstico urolégico inglés y en espaiiol, se incluyeron articulos de revision, metanalisis, guias clinicas,
= diagnéstico por estudios retrospectivos y prospectivos de pronéstico y diagnéstico desde el ano 1988
imagen hasta el ano 2020.
Abstract Muscle invasive bladder cancer (CV-MI) requires an adequate clinical and pathological

staging, as this determines the therapeutic strategies and prognosis of the disease,
characterized by high morbidity and mortality. This article aims to carry out a review of
the literature on the diagnostic accuracy of the available imaging techniques for the

Keywords clinical staging of patients with CV-MI and how the radiological follow up should be
= urinary bladder made in the patients who underwent surgical management of the disease. For this, a
neoplasms search was carried outin the Pubmed database of articles in English and Spanish; review
= neoplasm staging articles, meta-analyzes, clinical guidelines, retrospective and prospective prognosis
= diagnostic imaging and diagnosis studies from 1988 to 2020 were included
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Introduccion

El Cancer de Vejiga (CV) es el mas frecuente dentro de los
tumores de tracto urinario' y el séptimo cancer diagnosticado
en la poblacién masculina en todo el mundo, con una razén
hombre: mujer que varia entre 2:1y 6:1 en diferentes regiones
del mundo.? Segiin GLOBOCAN? para el afio 2018 en Colombia
se encontrd una incidencia de 3,6 por cada 100.000 personas-
afio y una mortalidad de 1,4 por cada 100.000 personas-afio.

Aproximadamente el 75% de los pacientes diagnosticados
con CV se presentan con lesiones no muasculo-invasivas
(NMI) con un menor riesgo de mortalidad especifica por
cancer en comparacién con los tumores misculo invasores
(MI) (T2 aT4)>* que corresponden al 20% a 30%; cada una con
comportamiento biol6égico, pronéstico y tratamiento
diferentes.”

Los pacientes con CV-MI tienen peores deselaces dentro
del espectro de la enfermedad, con estudios clasicos que
reportan mortalidad de hasta el 85% a los 2 afios del
diagnéstico cuando no se realiza ningtn tipo de terapia®;
por ello es importante determinar adecuadamente el
prondstico en tales pacientes mediante la estadificacion
clinica tumoral, ganglionar y patolégica.

En cuanto a la estadificacién clinica, actualmente las
diferentes guias recomiendan emplear de manera rutinaria
la Tomografia Computarizada (TAC) para el estadiaje
prequirtrgico del CV infiltrante como técnica de imagen
inicial, por su disponibilidad y razonable seguridad en el
diagnéstico global.” Sin embargo, varios estudios ponen en
duda su uso rutinario en la estadificacién clinica debido a su
baja sensibilidad y especificidad, con importantes
limitaciones en precision diagnostica.

Teniendo en cuenta que la estadificacién clinica tumoral y
ganglionar definird las decisiones terapéuticas para el
paciente, nos propusimos realizar una revision de Ila
literatura sobre la exactitud diagnéstica de las técnicas
disponibles, lo que muestra una mejor relacién costo
efectividad para la estadificacién clinica y el pronéstico que
implica.

Estadificacion clinica por imagenes

Tanto los CV-MI como los CV-NMI de alto grado requieren
una estadificacién clinica con técnicas de imagen que ayuden
a valorar mudltiples caracteristicas que finalmente
determinardn cual es el tratamiento adecuado y el
pronéstico de la enfermedad. Dentro de ellas se incluyen:
la invasién local, multifocalidad vesical, compromiso de
Tracto Urinario Superior (TUS), afectacién ganglionar y
metastasis a distancia.’

El estadiaje clinico con urografia, ecografia y Reseccién
Transuretral (RTU) es poco fiable, con tasas de error
diagnéstico del 30-50%, sobre todo en tumores
localmente avanzados, en los que es dificil establecer la
afectacion extravesical. Por lo cual actualmente las
diferentes guias clinicas recomiendan emplear para el
estadiaje prequirtrgico del CV infiltrante, la TAC téraco-
abdomino-pélvica con fase urografica para la valoracion del
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TUS, por su disponibilidad y razonable seguridad en el
diagnéstico global.’

1- UROGRAFIA EXCRETORA: Tradicionalmente ha sido
utilizada para excluir tumores sincrénicos en el TUS en
pacientes con CV; sin embargo, en la actualidad ha sido
sustituida por la urotomografia y la RM. La sensibilidad en la
deteccién de CV es baja y variable (26 al 86%).2

2- ECOGRAFIA: La Ecografia Convencional (US) es el
método tradicionalmente empleado en el estudio del
paciente con hematuria, sin embargo, presenta
importantes limitaciones en el diagnéstico de infiltracion
de la pared vesical y de la afectacién ganglionar, por lo que no
es (til en la estadificacién tumoral local.! Se reporta una
sensibilidad del 63% y especificidad del 99% en la deteccion
de cv.?

La incorporacién de contrastes ecograficos (CUS), permite
distinguir las capas de la pared vesical y el tejido tumoral,’ lo
cual aumenta la seguridad diagnéstica, con una sensibilidad de
65% frente a 60% en la US, y una especificidad de 88% frente 72%
respectivamente.'® Su utilizacién en la estadificacién local
parece prometedora; aunque se necesitan mas estudios que
lo confirmen. Esta avalado por la Federacién Europea de
Sociedades Médicas de Ultrasonido con el fin de diferenciar
entre lesiones tumorales y coagulos (LE 2 b).!

3- TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA MULTIDETECTOR
(TCMD): El protocolo de estudio mas empleado es la TAC
con fase urografica (Urotomografia) que permite una mejor
valoracién del TUS,' importante para identificar posibles
tumores sincrénicos presentes en el 2% de los pacientes
con CV y en el seguimiento posterior al tratamiento para
identificar tumores metacrénicos en el TUS (3,9%).>1112

En el diagnéstico primario o de recurrencia del CV, la
Urotomografia presenta una sensibilidad y especificidad del
93% y 99% respectivamente, con un VPP del 95%.'° La
sensibilidad disminuye de forma significativa (20%) en
tumores menores de 5 mm, y cuando se realiza precozmente
tras 1aRTU o los tratamientos radioquimioterapicos locales; ya
que provocan una inflamacién reactiva local que enmascara
los hallazgos.'-14-1°

4- TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES (PET): La
PET es un estudio funcional que permite la valoracién y
cuantificaciéon del metabolismo tisular, mediante el empleo
de un radiotrazador (el mas frecuente: 18F-fluordeoxiglucosa)
aumentado en las lesiones tumorales. Los cambios en el
metabolismo glucidico de las lesiones se dan antes que los
morfolégicos, lo que lleva a un diagndstico precoz. La
localizacién espacial de las lesiones hipermetabdlicas
detectadas con la PET esta limitada por la poca resolucién
espacial de la técnica.’

La combinacién del PET con estudio tomografico (PET-CT)
permite detectar ganglios metastasicos con tamafio inferior a
1cm y visualizacién de metdastasis extrapélvicas con una
sensibilidad global superior a la TAC, 54% vs 41% y
especificidad del 97%. Sin embargo, no es ttil en el estudio
de metastasis cerebrales por su alto metabolismo glucidico
que interfiere con la visualizacién. La PET-CT presenta, en la
estadificacién global, un 20-40% mas de hallazgos que la TAC,
lo que puede suponer un cambio en el manejo terapéutico del
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paciente en el 13-27% de los casos, aunque a expensas de un
sobrediagnéstico del 20%.!

5- RESONANCIA MAGNETICA (RM): La ventaja de la RM
radica en una mayor resolucién tisular y espacial, lo que
permite distinguir las diferentes capas de la pared vesical, del
tumor y mejorar la visualizacién de la invasién de 6rganos
vecinos.'

Un protocolo de estudio estindar en RM consta de
secuencias convencionales: T1, til para identificar
infiltracion extravesical, adenopatias pélvicas y lesiones
6seas; T2 sin saturacion grasa, excelente para evaluar la
invasién de la capa muscular.' En algunos estudios se ha
informado que la precisién de la RM solo con secuencia T2
para la estadificacion, es muy baja y variable (15% al 58%)
para enfermedad érgano confinada.”

En los Gltimos afios, se han afiadido nuevas secuencias de
RM que aportan al estudio morfolégico una valoracién
funcional y molecular, lo que ha mejorado la aproximacién
diagnéstica al CV°:

= Dynamic contrast enhanced (DCE-RM): Estudio funcional
con precisiébn en la estadificacién local mayor que la
secuencia T2, variando entre el 84% al 87%.>'7 Es ademas,
la secuencia mas (til para la diferenciacion entre cambios
inflamatorios postbiopsia y lesién tumoral.!

- Difusion Weighted (DW-RM): Aumenta la seguridad
diagnéstica para la diferenciacion entre tumor
superficial vs invasivo (63% vs 6%) y 6rgano-confinado
vs 6rgano-invasivo (69% vs 15%) respectivamente,L17 con
una sensibilidad para estadificacion local del 80 al 88% y
una especificidad del 76 al 85% cuando se combina con
iméagenes ponderadas en T2>'8

Las desventajas dela RM radican en su elevado costo, menor
disponibilidad, mayor susceptibilidad a variabilidades entre
pacientes y laasociacién entre la administracién de gadolinioy
el posterior desarrollo de fibrosis sistémica nefrogénica, en
pacientes con nefropatia preexistente.!

Impacto prondstico del estadio clinico

La seguridad diagnéstica en la estadificacion local con TAC es
motivo de discusion, existiendo datos muy discordantes en la
bibliografia con tasas de exactitud global que oscilan entre
49% y 63%, valores de infraestadificacién del 6% al 30%,
sobreestadificacién del 17% al 37%"1921 y tasas de error
en el diagnéstico tanto del estadio tumoral T2-T3 (36%) y
ganglionar (25%), resultando en importante discrepancia
entre la estadificacién prequirdrgica y postquirdrgica con
hallazgos histologicos."”’

Es importante tener en cuenta que se debe retrasar la
realizacién de la imagen al menos 7 dias luego de la RTU, con
el fin de minimizar los artefactos inflamatorios, que pueden
confundirse con un estadio mas avanzado de la enfermedad
(T3) y afectar la exactitud de la estadificacién.'®

Estadificacion del tumor primario (T)
En cuanto a la estadificacion local, los estudios confirman que

la sensibilidad, especificidad, y valores predictivos de la TAC,
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dependen del estadio pTy es clara la limitacién que tiene la
imagen en la distincién de tumores Ta a T2 y en el diagnéstico
deT3a."”?2Esosedebea quelas capasdelapared delavejigay
la atenuacién del tumor son dificiles de diferenciar,? al igual
que los tumores del cuello vesical adyacentes a la prostatay las
lesiones planas sésiles. Ademas, el engrosamiento difuso de la
pared vesical se puede dar no solo debido al tumor, sino
también por llenado insuficiente, obstruccién crénica del
tracto de salida, infecciones o cambios inflamatorios que son
dificiles de diferenciar.?*>

Sin embargo, el rendimiento mejora para identificar
tumores que invaden macroscépicamente a través de la
serosa en la grasa perivesical (T3b) y érganos adyacentes
(T4),%® demostrando en varios estudios una sensibilidad que
va desde el 83,3% al 89% y una especificidad desde un 63%
hasta el 100% en la literatura més reciente.>'416:27

En un estudio donde se pretendia evaluar el papel de la
TAC en el estadiaje prequirirgico de los pacientes con CV
infiltrante y su impacto en el tratamiento, se encontr6 una
infraestadificacién del 50,8% y una sobreestadificacion del
20,6%, con una concordancia con la patologia solo en el 36%
de los casos. Ademas, se concluyé que la TAC para el
estadiaje perivesical tiene sensibilidad mas baja cuanto
mas avanzada es dicha afectaciéon y por el contrario su
especificidad es mas elevada cuanto mas avanzado
localmente sea el tumor, oscilando entre 44% en los pT2 y
el 94% en los pT4, con VPP de 55,6%, siendo un superior en
estadios bajos y un VPN global de 64,5%, siendo mayor en el
estadio pT4 (86,7%). S6lo en 5 de 63 casos (7,9%), la TAC
previa modificé la actitud quirdrgicay se traté de casos muy
avanzados (pT3-4),” lo cual se correlaciona con otros
estudios que informan que el cambio en la conducta
quirdrgica por los hallazgos de la TAC, esta entre el 2% y
el 5%.28

La RM tiene una seguridad similar a la TAC en la deteccién
de CV (90%-95%). Su ventaja radica en la estadificaciéon
local,’?° siendo superior para diferenciar los tumores
superficiales (T1) de los MI (T2b), aunque los tumores
minimamente invasivos (T2a) todavia son dificiles de
detectar con cualquiera de las modalidades.”

La diferenciacion entre los tumores T2a 'y T2b puede no ser
critica, ya que los resultados son similares en cuanto a la
supervivencia libre de recurrencia® Sin embargo, los
tumores T2b tienen mayor tasa de metastasis ganglionar y
es justamente ese factor, en lugar del grado de invasion
muscular (T2a vs T2b), el que determina principalmente la
supervivencia libre de enfermedad luego de la cistectomia.’-*"

En la valoracion local con RMN se estima una
sobreestadificacion del 32% al 49% y una infraestadificacién
del 13%. La sobreestadificacion puede estar justificada
en algunos casos por la realizacion del estudio de imagen

precozmente tras la RTU, la cual provoca cambios
inflamatorios locales que se pueden confundir con
infiltracion?®-32

La enfermedad microscopica extravesical (T3a) esta por
debajo de la resolucién tanto de la RMN como de la TAC, por lo
tanto, es a menudo subdiagnosticada por imagenes.?® La RMN
es discretamente mas sensible a expensas de una menor
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especificidad, ya que puede malinterpretar los cambios
inflamatorios inducidos por tumores T2 o post—RTU1

El T3b puede ser diagnosticado con similar seguridad con
TACy con RM, sin embargo se ha sugerido que debido a su
mayor resolucién para tejidos blandos, la RMN sea mas
sensible que la TAC para delinear la extensién extravesical
(T3b).3> Dos estudios mostraron sensibilidades y
especificidades del 93% y 73% (n= 36) y del 100% y 94%
(n= 108) para la RNM,>>*3> comparado con resultados en
TAC que mostraron sensibilidades del 85% al 89% y
especificidades del 63% al 95%.'41°

En conclusion, el impacto de laTAC en el estadiaje clinico del
CV infiltrante es relativamente bajo, ya que la invasién de la
capa muscular (T2 o mayor) es el determinante principal del
manejo y prondstico, para lo cual la TAC tiene una seguridad
diagndstica baja, mientras que la RMN multiparamétrica,
especialmente las secuencias con contraste, permite valorar
de forma mas segura la infiltracion en profundidad de la pared
vesical, demostrando los mejores valores de sensibilidad y
especificidad en el diagnéstico de tumor superficial (T1) vs MI
(T2) que van desde 66% a 97% y de 60% a 93% respectivamente

en los diferentes estudios, con VPP de 57%a81%y VPN de 61%a
96%.1:30.36,37

Estadificacion ganglionar (N)

En el estudio de metastasis ganglionares con TAC se utiliza
basicamente el tamafio como criterio de afectacién, de forma
que se consideran patol6gicos aquellos ganglios ovalados
mayores de 10 mm en el eje corto o redondos mayores de
8 mm. La utilizacion del tamafio como Gnico criterio
diagnéstico disminuye la sensibilidad de la técnica (30%-
50%), pero mantiene una alta especificidad (80%-100%) con
falsos positivos alrededor de 16% y falsos negativos entre 25%
y 40%.16.19.22.38.39

En uno de los estudios se pretendia evaluar el papel de la
TAC en el estadiaje prequirtirgico. Se realizé linfadenectomia
ilioobturatriz bilateral a 46 pacientes (73% de los casos), de
los cuales la TAC infraestadificé 19,5%, supraestadificé 21,5%
y hubo concordancia en los resultados en el 59%, aunque ese
porcentaje depende casi exclusivamente de los pacientes con
ganglios negativos (NO), lo cual indica que cuando no existe
afectacion ganglionar la TAC casi siempre sera negativa (VPN
del 92%), con un namero escaso de falsos positivos (9%). Pero
cuando habia compromiso ganglionar (N1-N2), la estimacion
fue mucho peor, con una tasa de falsos negativos del 26%.
Finalmente todos los datos concluyeron una sensibilidad del
28%, especificidad de 55%, valor predictivo positivo de 68% y
valor predictivo negativo de 67% de la tomografia con
respecto a la estadificacién ganglionar.”

La RMN convencional tiene una seguridad de 73%-94%,
similar a la TAC.? El uso de secuencias DW-RM con ADC
podria mejorar el diagnéstico, aunque adn no estd
establecido un valor de corte del ADC que discrimine las
lesiones malignas. La precision de la TAC y la RMN
convencional, valorando solo el tamafio ganglionar, es
similar, siendo 70%-90% en TAC y 73%-94% en RMN.'-32:38

La PET-CT con valoracién anatémica y funcional de los
ganglios muestra los mejores resultados. En estudios
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comparativos de PET-CT y TAC se observa un aumento en
la sensibilidad (87% vs 66%), VPN (92% vs 72%) y seguridad
diagnéstica (82% vs 60%)."*! Recientes publicaciones no
confirman una alta especificidad de la técnica, por lo que
algunos autores consideran la PET-CT mds como una guia
para la extension de la linfadenectomia.’-42

Metastasis a distancia (M)

El higado y el pulmén son las localizaciones mas frecuentes,
siendo la TAC y RM técnicas igualmente validas para su
diagnéstico.’

La PET-CT tiene una mayor sensibilidad global que la TAC
en el diagnoéstico de metastasis a distancia (54% vs 41%) con
especificidades similares (97% vs 98%). La PET sola tiene
limitaciones en la valoracion de metdastasis renales y
cerebrales por su alto metabolismo, asi como en lesiones
menores de 8 mm. En la deteccién de metastasis 6seas la RM
y la PET tienen resultados comparables y son superiores a la
gammagrafia dsea, con sensibilidad 94% vs 72%, especificidad
90% vs 75% y exactitud diagnéstica de un 92% vs 74%.

Estrategias de seguimiento

En pacientes con cancer de vejiga llevados a tratamiento con
intencioén curativa, se busca detectar recurrencia pélvica y
metatasis lo mas temprano posible con los estudios
disponibles en la actualidad. Ese objetivo deberia estar
guiado por el estadio pT y pN segtn las guias europeas,>®
las cuales para el 2007 propusieron un esquema trimestral
basado en examen fisico completo, uroanalisis, hemograma,
ecografia de abdomen, radiografia de térax y si tiene ganglios
positivos, gamagrafia 6sea y TAC,*? sin embargo, eso cambi6
posteriormente.**

Un estudio propone realizar el seguimiento segin el
estadio tumoral inicial y detenerlo a los 5 afios, para
continuar con vigilancia funcional, enfocado solo en la
derivacién urinaria y los sintomas.>’ Se indica TAC y Rx
de térax a los 4 y 12 meses con el fin de detectar
tempranamente la mayoria de recurrencias (84% en los
primeros 2 afios).

Bochner propuso un esquema de TACy Rx de térax a los 3,
6, 12 y 18 meses, posteriormente seguimiento anual. Para
pacientes con un estadio pT2 o menor sin compromiso
ganglionar ni metastasico, el esquema es a los 3 y 12
meses y luego anual sélo hasta los 3 afios.*

Soukup propuso un esquema basado en el riesgo. En el
estadio pT2 sin compromiso ganglionar se deberia realizar
TAC y Rx de térax a los 6, 12, 18 y 24 meses y luego,
anualmente 46

Conclusiones

Existen multiples factores determinantes del pronéstico en
CV-MI, entre ellos el estadio clinico y el compromiso
ganglionar metastasico. Para la estadificacién clinica
prequirtrgica del CV-MI, la recomendacién actual de las
guias clinicas es emplear de manera rutinaria la Tomografia
Computarizada (TAC), sin embargo, esa técnica tiene baja
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precisién diagnostica, con limitacién importante para la
estadificacion local (<T3a); mientras que la RM
multiparamétrica con secuencias morfolégicas, funcionales y
moleculares (DCEy DW), permite valorar de forma mas precisa
la infiltracién en profundidad de la pared vesical, con mayor
sensibilidad y especificidad en la diferenciacién de T1 vs T2b.

Ahora se encuentran disponibles numerosas técnicas de
imagenes para realizar estadificaciéon clinica, pero
consideramos que algunos pacientes seleccionados se
benefician de realizar RM multiparamétrica adicional para
lograr clarificar un poco mas el estadio de la enfermedad
antes de llegar a la cirugia.
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