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RESOLUCION JEFATURAL

Lima, _ 221  de_ABOSTO de2024

VISTOS:

El Informe N° 000056-2024-DU-DICIR/INEN, del Departamento de Cirugia de Uroldgica;
Memorando N° 000334-2024-DICIR/INEN, de la Direccién de Cirugia; Informe N° 000507-2024-
DNCC-DICON/INEN, del Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de
Servicios Oncoldgicos; Informe N° 000606-2024-DICON/INEN, de la Direccion de Control del
Cancer; Memorando N° 000821-2024-OGPP/INEN, de la Oficina General de Planeamiento y
Presupuesto; Informe N° 000171-2024-O0-OGPP/INEN, de la Oficina de Organizacién; y, el
Informe N° 0001176-2024-OAJ/INEN de la Oficina de Asesoria Juridica, Y,

CONSIDERANDO:

Que, mediante Ley N° 28748, se crea como Organismo Publico Descentralizado al Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplésicas (en adelante, INEN), con personeria juridica de derecho
publico interno, con autonomia econémica, financiera, administrativa y normativa, adscrito al
sector Salud, constituyendo Pliego Presupuestal, calificado como Organismo Publico Ejecutor en
concordancia con la Ley N° 29158, Ley Organica del Poder Ejecutivo y el Decreto Supremo N°
034-2008-PCM y sus actualizaciones;

i, Que, con Decreto Supremo N° 001-2007-SA, se aprueba el Reglamento de Organizacion y
%1 Funciones (en adelante, ROF) del INEN, estableciéndose su competencia, funciones generales
y estructura organica del Instituto; asi como, las funciones de sus diferentes Organos y Unidades
Organicas;

Que, el articulo 15° del ROF del INEN, sefiala que la Oficina de Organizacién es la unidad
organica a cargo de conducir y ejecutar las actividades del Proceso de Organizacién en el INEN.
Depende de la Oficina General de Planeamiento y Presupuesto, en virtud de sus competencias
establecidas en los literales c) y f) conduce y coordina la formulacién y actualizacién, propone y
difunde, los documentos normativos de gestion; asi como, presta asistencia técnica en el analisis
de procesos, en la implementacién de los modelos organizacionales, modelos de gestion yenla
aplicacién de las normas técnicas de organizacion;

Que, en el articulo 29° del mismo cuerpo normativo citado en el parrafo precedente, sefiala que
el Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncoldgicos, es la
unidad orgénica encargada de consolidar, sistematizar y difundir las normas técnicas
oncologicas, en cumplimiento de la misién asignada al INEN; en virtud de sus competencias
establecidas en el literal f), asesorar en la formulacion de normas, guias de atencién y
procedimientos de atencién al paciente, capacitacion y sensibilizacién del personal en los
conceptos y herramientas de la calidad y en el desarrollo de los procesos de autoevaluacion,
acreditacién y auditoria clinica;

Que, la Resolucién Ministerial N° 826-2021/MINSA, aprueba el documento denominado "Normas
para la Elaboraciéon de Documentos Normativos del Ministerio de Salud":

Que, mediante Resolucion Jefatural N° 276-2019-J/INEN, se aprobo la Directiva Administrativa
N° 001-2019-INEN/DICON-DNCC denominada ‘Lineamientos para la Elaboracién de



Documentos Normativos en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas — INEN”; la
misma que, tiene por finalidad, establecer los criterios en el proceso de formulacion, elaboracién,
aprobacién y actualizacion de documentos normativos que se expidan en el INEN, logrando
mayores niveles de eficiencia y eficacia en su aplicacion. Asi también, tiene por objetivos,
estandarizar la estructura de los documentos normativos que proyectan los érganos y unidades
organicas del INEN. Y, establecer lineamientos para la formulacion, elaboracién, aprobacion y
actualizacion de los documentos normativos;

Que, con Memorando N° 000334-2024-DICIR/INEN, la Direccién de Cirugia, brinda conformidad
y traslada el Informe N° 000056-2024-DU-DICIR/INEN, del Departamento de Cirugia Urolégica,
que contiene adjunto el “Documento Técnico: TERAPIA INTRAVESICAL DEL CANCER DE
VEJIGA NO MUSCULO INVASIVQ", cuya finalidad, es mejorar la sobrevida libre de recurrencia
y la sobrevida global de pacientes con cancer de vejiga no musculo invasivo (CVNMI), en el
INEN;

Que, mediante Memorando N° 000821-2024-OGPP/INEN, la Oficina General de Planeamiento y
Presupuesto, cumple con adjuntar el Informe N° 000171-2024-O0-OGPP/INEN, elaborado por
la Oficina de Organizacion; por el cual, emite opinién técnica favorable unicamente en aspectos
relacionados con el Sistema Administrativo de Modernizacion de la Gestion Pablica (SAMGP), al
anteproyecto del precitado documento técnico;

Que, a través del Informe N° 000606-2024-DICON/INEN, la Direccién de Control del Céncer,
brinda conformidad y alcanza, el Informe N° 000507-2024-DNCC-DICON/INEN, emitido por el
Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncolégicos; el cual,
cuenta con los vistos buenos respectivos; por consiguiente, solicita la aprobacion
correspondiente del referido documento técnico;

Que, con documento de vistos, la Oficina de Asesoria Juridica, encuentra viable lo requerido en
el presente caso; por lo cual, cumple con formular y visar la presente Resolucion Jefatural, en
meérito a lo solicitado;

Contando con el visto bueno de la Sub Jefatura Institucional; Gerencia General; Oficina General
de Planeamiento y Presupuesto; Oficina de Organizacion; Direccién de Control del Cancer;
Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncoldgicos; Direccion
de Cirugia; Departamento de Cirugia Urolégica; y, de la Oficina de Asesoria, con las facultades
conferidas en el ROF del INEN; y, de conformidad con la Resolucién Suprema N° 016-2022-SA,;

£ ARTiCULO PRIMERO.- Aprobar el “Documento Técnico: TERAPIA INTRAVESICAL DEL
CANCER DE VEJIGA NO MUSCULO INVASIVO”", el mismo que como Anexo, forma parte
integrante de la presente Resolucion Jefatural.

ARTICULO SEGUNDO.- Encargar a la Oficina de Comunicaciones la publicacién de la presente
Resolucion en la Plataforma Digital Unica del Estado Peruano (www.gob.pe), y en el Portal
Institucional del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas (www.inen.sld.pe).

REGISTRESE, COMUNIQUESE Y PUBLIQUESE.

4 FRAVCISCOE 1 BERROSFIESPNGEA 43

Jefe Institucional ~\?/,
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplésicas \'.’5},/
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INTRODUCCION

Segun GLOBOCAN 2023, el cancer de vejiga a nivel mundial ocupa el lugar 09 en incidencia

con 614’298 nuevos casos, y el lugar 13 en mortalidad con un estimado de 220,596 muertes

 CONTHY, (1). El cancer de vejiga es el sexto cancer mas comun en los Estados Unidos; se ha estimado

; ”’\\‘%\que un total de 80,470 nuevos casos de cancer de vejiga (61,700 en varones y 18,770 en

5| ‘;’knujeres) seran diagnosticados en Estados Unidos y 17,670 muertes ocurriran durante este
_é';" ismo periodo (2).

en promedio 200 pacientes nuevos con cancer de vejiga por aflo — Fuente: datos
epidemiolégicos del INEN de los afios 2016-2023), es la tercera neoplasia urologica después
de los canceres de prostata y rifion. La mitad de las veces se presenta con lesiones no
musculo invasivas en nuestra institucion. La tasa de supervivencia para la mayoria de los
pacientes con cancer de vejiga no musculo invasivo son favorable; sin embargo, las tasas de
recurrencia y progresién hacia el cancer de vejiga musculo invasivo que tienen una implicancia
relevante en el prondstico general, ya que son determinantes importantes del resultado a largo
plazo. Las tasas de probabilidad de recurrencia Y progresion dependen de varios factores
clinicos y patolégicos. Por tanto, es importante la capacidad de predecir el riesgo de
recurrencia y progresion y tratar la enfermedad de forma adecuada. Esta gula tecnica

proporcionara un marco clinico estratificado por riesgo para el tratamiento del cancer de vejiga
no musculo invasivo.

Una adecuada Reseccién Transuretral del Tumor de Vejiga (RTUV) mas las terapias
intravesicales, asi como un adecuado seguimiento, son factores que disminuyan la probabilidad
que estos pacientes recurran y/o progresen. Es por esto que la elaboracién de este Documento
Tecnico que resume nuestras acciones en el tratamiento del cancer de vejiga no musculo
invasivo (CVNMI) es de gran importancia.

Es necesario contar con documentos técnicos y normativos que estandaricen las acciones
medicas en el escenario puntual de una patologia, con el fin de mejorar nuestros resultados y
egtar acorde a los principios de manejo mas recientes.

El tigmpo es un factor importante en las neoplasias malignas, y en algunas de ellas, sobre todo
las yhas agresivas es vital, pues la demora en el diagndstico, decision y/o tratamiento, podria
cofillevar a disminuir la sobrevida del paciente y empeorar su pronéstico, caso que es
.. Sumamente relevante en el caso de esta neoplasia. Los protocolos son muy Utiles desde el
. punto de vista econdmico, pues estéd demostrado que los procesos estandarizados disminuyen

| ilos gastos en salud desde cualquier punto de vista, es decir, desde quien financia hasta la
*institucién que lo realiza.
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DOCUMENTO TECNICO: TERAPIA INTRAVESICAL DEL CANCER DE VEJIGA NO
MUSCULO INVASIVO (CVNMI)

Mejorar la sobrevida libre de recurrencia y la sobrevida global de pacientes con cancer de
vejiga no musculo invasivo (CVNMI), en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas

BJETIVOS
2.1. OBJETIVO GENERAL

Estandarizar el manejo de |a terapia intravesical segun el grupo de riesgo en el paciente
con cancer de vejiga no musculo invasivo (CVNMI), a fin de reducir su recurrencia,
progresion y mortalidad.

2.2.1. Establecer los regimenes terapéuticos de la terapia intravesical, en los pacientes
con cancer de vejiga no musculo invasivo (CVNMI) segun grupo de riesgo.

2.2.2. Establecer los regimenes terapéuticos para pacientes con cancer de vejiga no
musculo invasivo (CVNMI) con refractariedad al tratamiento usados en la terapia
intravesical.

ste Documento Técnico esta dirigido al personal de salud especializado que interviene en el
tratamiento de pacientes con cancer de vejiga no musculo invasivo (CVNMI), en el Instituto
Nacional de Enfermedades Neoplasicas (INEN).

. BASE LEGAL
o Ley N° 26842, Ley General de Salud, y sus modificatorias.

o Ley N° 28343, Ley que declara de interés y necesidad publica la descentralizacion de los
servicios médicos oncol6gicos.

e Ley N° 28748, Ley que crea como Organismo Publico Descentralizado al Instituto Nacional
de Enfermedades Neoplasicas — INEN, con autonomia administrativa.

s Ley N° 29344, Ley Marco de Aseguramiento Universal en Salud.

e Ley N° 29414, Ley que establece los Derechos de las Personas Usuarias de los Servicios
de Salud.

o Ley N° 29459, Ley de los Productos Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos
Sanitarios.

e Ley N° 31336, Ley Nacional de Cancer, y su modificatoria mediante la Ley N° 31870.

e Decreto Supremo N° 001-2007-SA, que aprueba el Reglamento de Organizacion y
Funciones del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas — INEN.

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS
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Decreto Supremo N° 034-2008-PCM, Decreto Supremo que aprueba la calificacion de
organismos plblicos de acuerdo a lo dispuesto por |a Ley N° 29158, actualizada por Decreto
Supremo N° 048-2010-PCM, Decreto Supremo N° 058-2011-PCM y Decreto Supremo N°
097-2021-PCM.

Decreto Supremo N° 016-2009-SA, que aprueba el Plan Esencial de Aseguramiento en
Salud (PEAS), y sus actualizaciones.

Decreto Supremo N° 008-2010-SA, que aprueba el Reglamento de la Ley N° 29344, Ley
Marco de Aseguramiento Universal en Salud.

Decreto Supremo N° 027-2015-SA, que aprueba el Reglamento de la Ley N° 29414, Ley
que establece los Derechos de las Personas Usuarias de los Servicios de Salud.

Decreto Supremo N° 004-2022-SA, que aprueba el Reglamento de la Ley N° 31336, Ley
Nacional del Cancer.

Resolucion Ministerial N° 540-2011/MINSA, que aprueba la Norma Técnica N° 091-
MINSA/DIGEMID-V.01 “Norma Técnica de Salud para la Utilizacion de Medicamentos no
considerados en el Petitorio Nacional Gnico de Medicamentos Esenciales”.

Resolucion Ministerial N° 539-2016/MINSA, que aprueba la NTS N° 123-MINSA/DIGEMID-
V.01 NTS que regula las actividades de farmacovigilancia y tecnovigilancia de productos
farmacéuticos, dispositivos médicos y productos sanitarios.

Resolucion Ministerial N° 721-2016/MINSA, que modifica la NTS N°091-MINSA/DIGEMID-
V.01 “Normas Técnica de Salud para la Utilizacion de Medicamentos no considerados en el
Petitorio Nacional Unico de Medicamentos Esenciales” aprobada por R.M. N° 540-
2011/MINSA.

Resoluciéon Ministerial N° 255-2016/MINSA, que aprueba “Guia Técnica para la
implementacion del proceso de Higiene de Manos en los Establecimientos de Salud”.

Resolucion Ministerial N° 862-2019/MINSA, que incorpora el nimero 8.7 en el capitulo VI
de Disposiciones Complementarias Transitorias de la Directiva Administrativa N° 249-
MINSA/2018/DIGEMID "Gestién del Sistema Integrado de Suministro Publico de productos
Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios - SISMED" aprobada con
Resolucion Ministerial N° 116-2018/MINSA.

Resolucion Ministerial N° 191-2023/MINSA, que incorpora el subnumeral 8.8 al numera Viil,
Disposiciones Complementarias Transitorias, de la Directiva Administrativa N° 249-
MINSA/2018/DIGEMID, “"Gestién del Sistema Integrado de Suministro Publico de Productos
Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios-SISMED".

esolucion Ministerial N° 633-2023/MINSA, que aprueba el Documento Técnico: Petitorio
Nacional Unico de Medicamentos Esenciales para el Sector Salud.

Resolucion Ministerial N° 339-2024/MINSA, que modifica la Directiva Administrativa N° 249-
MINSA/2018/DIGEMID "Gestién del Sistema Integrado de Suministro Publico de Productos
Farmacéuticos, Dispositivos Médicos y Productos Sanitarios-SISMED".

Resolucion Directoral N° 144-2016-DIGEMID-DG-MINSA, que aprueba el Formato para
Notificacién de Sospechas de Reacciones Adversas.

Directiva Jefatural N° 631-2016/IGSS, que aprueba la Directiva Sanitaria N° 005-IGSS/V.01
"Sistema de Registro y Notificacién de Incidentes, Eventos Adversos y Eventos Centinelas”,

Resolucién Jefatural N° 207-2017-SIS, que aprueba la Directiva Administrativa N° 002-2017-
SIS-GNF-V.01 “Directiva Administrativa que establece el Proceso de Valoracion de las
Prestaciones de Salud del Seguro Integral de Salud”.
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Av. Angamos Este 2520 - Surquillo, Lima - 34 Telf.: 201-6500  Web: www.inen.sld.pe E-mail: mesadepariesdu@inen.sid.pe

pag. 3




DOCUMENTO TECNICO

TERAPIA INTRAVESICAL DEL CANCER DE VEJIGA NO MUSCULO INVASIVO DT.DNCC.INEN.003

Emisor: DEPARTAMENTO DE CIRUGIA UROLOGICA 'mp"e’z’g;’zad"’“ Vg’gif“

¢ Resolucion Jefatural N° 762-2018-J/INEN, que aprueba el Manual de Bioseguridad del
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas-INEN.

e Resolucién Jefatural N° 276-2019-l/INEN, que aprueba la Directiva Administrativa N° 001-
2019-INEN/DICON-DNCC “Lineamientos para la elaboracion de Documentos Normativos en
el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas — INEN",

| CONTENIDO

5.1. ABREVIATURAS Y DEFINICIONES

ABREVIATURA SIGNIFICADO

AUA American Urological Association

BCG Bacilo Calmette Guerin

Clis Carcinoma in situ

CVNMI Cancer de vejiga no musculo invasivo

EGF Factor de crecimiento epidérmico

EORTC Organizacion europea para la investigacion y el tratamiento del cancer

ERBB1 Receptor del factor de crecimiento epidérmico 1

// ' ERBB2 Receptor del factor de crecimiento epidérmico 2

’/A EAU European Association of Urology

GPC Guia de Practica Clinica

Alto grado

Infiltracidn linfovascular

Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas

G Bajo grado
NaCl Cloruro de sodio
P16 Inhibidor del ciclo celular
P21 Inhibidor del ciclo celular
P27 Inhibidor del ciclo celular
P53 Inhibidor de la progresion del ciclo celular
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PD-L1 Programmed death ligand 1
PUNMLP Neoplasia papilar urotelial de bajo potencial maligno
QT Quimioterapia
RTU Reseccién transuretral
RTUV Reseccién transuretral de vejiga
SWOG Southwest Oncology Group
TNM Clasificacion de tumores malignos (Tumor, Node, Metastases)
WHO Organizacién Mundial de la Salud

5.2. PROCESO POR ESTANDARIZAR
Terapia intravesical del cancer de vejiga no musculo invasivo (CVNMI).
5.2.1. NOMBRE Y CODIGO CIE-10

CANCER DE VEJIGA

CODIGO CIE-10 NOMBRES DE NEOPLASIAS
C67.0 Neoplasia maligna de trigono de vejiga
C67.1 Neoplasia maligna de clpula de vejiga
Ce7.2 Neoplasia maligna de pared lateral de vejiga
C67.3 Neoplasia maligna de pared anterior de vejiga
C67.4 Neoplasia maligna de pared posterior de vejiga
C67.5 Neoplasia maligna de cuello de vejiga
C67.6 Neoplasia maligna de orificio ureteral
Cce7.7 Neoplasia maligna de uraco
C67.8 Neoplasia maligna de localizaciones contiguas de vejiga
C67.9 Neoplasia maligna de vejiga, no especificada
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5.3. METODOLOGIA
5.3.1. DE LA ELABORACION

Las directrices de la terapia intravesical en el CVNMI| se basan en las
recomendaciones vertidas por las principales guias internacionales: National
Comprehensive Cancer Network (NCCN), AUA (American Urological
Association) y European Association of Urology (EUA).

La eleccién de las guias mencionadas se realizé en base a un consenso formal
considerando el afio de publicacion y de actualizacion, asi como contar con un
proceso metodolégico que describa la jerarquizacion de la evidencia empleada
{Anexo N° 1).

La National Comprehensive Cancer Network (NCCN) utiliza 3 categorias segun
sea el nivel de evidencia y el consenso de cada uno de sus miembros (Tabla
N° 1). Se hara mencion del nivel de evidencia de las recomendaciones de esta
manera: (1, NCCN), segln corresponda.

Tabla N° 1: Jerarquizacién de la evidencia de la NCCN

CATEGORIA DE
RECOMENDACION

DEFINICION

1 Alto nivel de evidencia y con consenso uniforme que la
intervencion es adecuada

oA Menor nivel de evidencia, pero con consenso uniforme que
la intervencion es adecuada

2B Nivel inferior de evidencia sin un consenso uniforme, pero
sin grandes desacuerdos

3 Cualquier nivel de evidencia y con grandes desacuerdos

L
Fuente: NCCN Guidelines. Bladder Cancer. Version 3.2021.

- La European Association of Urology (EAU, 2021), realiza una "declaracidon de
calificacion” considerando la solidez de la evidencia sobre los beneficios y dafios de la
intervencion, el grado de consenso y los costos y la rentabilidad de una intervencion.
La mayoria de las recomendaciones se evallan de acuerdo con el nivel de la
evidencia y la fuerza de la recomendacion de acuerdo con un sistema de clasificacion
modificado del Centro de Oxford para la Medicina basada en la evidencia. Se hara
mencién del nivel de evidencia de sus recomendaciones de esta manera: (1a, EAU)
(Fuerte, EAU), seglin corresponda.

Tabla N° 2: Jerarquizacion de la evidencia de EAU guidelines

NIVEL DE
EVIDENCIA DEFINICION
1a Evidencia obtenida de metaandlisis de ensayos
randomizados.
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NIVEL DE :
EVIDENCIA DEFINICION
1b Evidencia obtenida de al menos un ensayo randomizado.
23 Evidencia obtenida de un ensayo controlado bien disefiado
sin randomizacion.
2b Evidencia obtenida de al menos un tipo de ensayo casi
experimental bien disefiado.
Evidencia obtenida de ensayos no experimentales bien
3 disefiados, como estudios comparativos, estudios de
correlacion y reportes de caso
4 Evidencia obtenida de reportes de comité de expertos u
opiniones o autoridades respetadas con experiencia clinica.
FUERZA DE :
RECOMENDACION DERINIGION
Fuerte A favor de la intervencién
Débil En contra de la intervencion

Fuente: EAU guidelines on non-muscle-invasive (TaT1, CIS) bladder cancer. 2024,

- La AUA (American Urological Association) es una organizacién cientifica uroldgica que
periédicamente, a través de su comité de guias cientificas, se reline para proporcionar a la
comunidad urolégica internacional las mejores recomendaciones basadas en la evidencia
para las distintas patologias uroldgicas, y dichas recomendaciones tienen una nomenclatura
para relacionar sus enunciados con el nivel de certeza de los mismos, asi la evidencia
cientifica de la AUA ha sido jerarquizada (Tabla N° 3). Se hard mencion de las
recomendaciones basadas en el tipo de recomendacién y la fortaleza de la evidencia de esta
manera: (Fuerte/A, AUA), seguin corresponda.

Tabla N° 3: Nomenclatura de la AUA para relacionar los enunciados de acuerdo conel
nivel de certeza, la magnitud del beneficio o el riesgo/carga y la fortaleza de las
evidencias

Fortaleza de la Evidencia
C (Poca Certeza)

Tipo de Fortaleza de la Evidencia A |Fortaleza de la Evidencia

recomendacion

(Alta Certeza)

B (Certeza Moderada)

dario

(Beneficio neto o

substanciales)

neto) es substancial

Se aplica a la mayoria de los
pacientes en la mayor parte de
las circunstancias: y es
improbable que la investigacion
futura modifique la confianza

Beneficios > Riesgos/Cargas (o Beneficios > Beneficios -
viceversa) Riesgos/Cargas (o Riesgos/Cargas (o
Fuerte El beneficio neto (0 el dafio ~ |viceversa) viceversa)

El beneficio neto (o el dafio
neto) es substancial

Se aplica a la mayoria de
los pacientes en la mayor
parte de las circunstancias,

El beneficio neto (o el darfio
neto) parece ser substancial

Se aplica a la mayoria de
los pacientes en la mayor
parte de las circunstancias,

pero una mejor evidencia

pero es probable que una
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Tipo de
recomendacion

Fortaleza de la Evidencia A
(Alta Certeza)

Fortaleza de la Evidencia
B (Certeza Moderada)

Fortaleza de la Evidencia
C (Poca Certeza)

podria modificar la

mejor evidencia modifique la

Moderada

(Beneficio o dario
neto moderados)

El beneficio neto (o el dano
neto) es moderado

Se aplica a la mayoria de los
pacientes en la mayor parte de
las circunstancias; y es
improbable que la investigacion
futura modifique la confianza

El beneficio neto (o el dafio
neto) es moderado

Se aplica a la mayoria de
los pacientes en la mayor
parte de las circunstancias,
pero una mejor evidencia
podria modificar la

confianza confianza
(raramente se usa para
sustentar una
Recomendacion
Contundente)
Beneficios > Beneficios >
Beneficios > Riesgos/Cargas (o|Riesgos/Cargas (o Riesgos/Cargas (o
viceversa) viceversa) viceversa)

El beneficio neto (o el dafio
neto) parece ser moderado

Se aplica a la mayorfa de
los pacientes en la mayor
parte de las circunstancias,
pero es probable que una
mejor evidencia modifique la

beneficio neto
aparente o un
dario neto
aparente)

individual

Es improbable que la
investigacion futura modifique
la confianza

de las circunstancias del
paciente individual

Una mejor evidencia
podria modificar la
confianza

confianza confianza.
Banahsias _|[No estd claro el balance
Beneficios = Riesgos/Cargas : “lentre  los Beneficios y
Condicional Riesgos/Cargas :
La mejor accién depende deLa mielor acish de endeRIESQOSI Carges
(No hay un las circunstancias del paciente ) P Las estrategias alternativas

pueden
razonables

ser igualmente

Es probable que una mejor
evidencia modifique la
confianza.

Principio Clinico

Es un enunciado acerca de un componente de la atencién clinica que es ampliamente
aceptado por los urélogos o por otros médicos, para el cual puede o no puede haber|
evidencia en la literatura médica.

Opinién de
Expertos

para el cual no existe evidencia

Es un enunciado, al cual se arribd mediante un consenso del Panel, que esta basado en
el entrenamiento clinico, la experiencia, el conocimiento y el juicio de los miembros,

5.3.2, DE LA IMPLEMENTACION

ntalla, afiches, etcétera)

Fuente: Diagnosis and Treatment of Non-muscle invasive bladder cancer: AUA/SUQ Joint Guideline

El proceso de implementacién inicia con la difusién del Documento Técnico en el
portal web del INEN (https://portal.inen.sld.pe/).

Las estrategias de implementacién consisten en capacitaciones continuas al
personal de salud y/o administrativo, recordatorios (mails, protectores de

pa

La prescripcion de medicamentos se rige segun el petitorio institucional de
medicamentos en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas.

Considerar al presente Documento Técnico como sustento para solicitar la

utilizacion de medicamentos no considerados en el Petitorio Nacional Unico de
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Medicamentos Esenciales (PNUME) en el marco del Reglamento de la Ley N°
31336, Ley Nacional del Cancer, aprobado con Decreto Supremo N° 004-2022-
SA y normativa aplicable vigente.

- El Documento Técnico: "Terapia intravesical del cancer de vejiga no musculo
invasivo (CVNMI)" considera drogas que cuenten con aprobacion por la agencia
regulatoria nacional DIGEMID o agencias regulatorias internacionales de alta
vigilancia sanitaria (como FDA y/o EMA, por ejemplo),

5.3.3. DE LA ACTUALIZACION

- La actualizacion del Documento Técnico se realizara con una frecuencia de
cada 3 afios.

- Laactualizacion se realizara en un perfodo menor cuando existan:

o Nuevas intervenciones diagndsticas y/o de manejo avalada por guias
internacionales.

o Reciente aprobacién de drogas por la agencia regulatoria nacional
DIGEMID o agencias regulatorias internacionales de alta vigilancia sanitaria
(como FDA y/o EMA, por ejemplo).

o Indicaciones consideradas en el presente Documento Técnico que hayan
perdido vigencia o hayan sido reemplazadas por otras.

5.4. CONSIDERACIONES GENERALES

- La decisién del tratamiento de estos pacientes estd basada en el juicio clinico del
medico tratante. Este Documento Técnico no tiene como finalidad reemplazar el juicio
clinico si no orientar para la mejor toma de decisiones.

- La eleccion del tratamiento se realizarda valorando el estadio clinico, diagnéstico
histologico y condicidn clinica del paciente.

- El diagnéstico histologico es realizado por el Departamento de Patologia. De contar con
el estudio histopatolégico de otra institucién, sera revisado en la institucion. De no
contar con material histolégico adecuado, se obtendra nuevas muestras de ser posible,

- Los tipos histologicos del cancer de vejiga estdn descritos en la clasificacién
internacional de tumores de vejiga de la Organizacién Mundial de la Salud (WHO).

. DEFINICION

El término tumor “no musculo-invasivo" representa una definicién de grupo y todos los
tumores deben caracterizarse segin su estadio, grado y caracteristicas patoldgicas
adicionales.

El carcinoma urotelial (células transicionales) es el subtipo histolégico mas comun. Los
otros subtipos histoldgicos los constituyen 3% los tumores de células escamosas, 2%
adenocarcinomas y 1% los de células pequefias (3).

Los tumores papilares confinados a la mucosa y que invaden la lamina propia se clasifican
en estadio Ta y T1, respectivamente, de acuerdo con el sistema de clasificacion de
tumores, nodos y metastasis (TNM). Los tumores planos de alto grado que se limitan a la
mucosa se clasifican como carcinoma in situ - CIS (Tis)-. Estos tumores pueden tratarse
mediante reseccién transuretral de la vejiga (RTUV), eventualmente en combinacidn con
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instilaciones intravesicales y, por lo tanto, se agrupan bajo el titulo de cancer de vejiga sin
invasién muscular con fines terapéuticos (4).

La clasificacion TNM se actualizé en 2017 (8va edicién), pero sin cambios en relacién con

Tabla N° 4. Clasificacion TNM del cancer de vejiga

los tumores de vejiga. (Tabla N° 4). Se recomienda utilizar el sistema TNM 2017 para la
clasificacion de la profundidad de la invasion del tumor (Fuerte, EAU) (5)

T - Tumor primario
> No se puede evaluar el tumor primario
TO Sin evidencia de tumor primario
Ta Carcinoma papilar no invasivo
Tis Carcinoma in situ: 'tumor plano’
T1 El tumor invade el tejido conectivo subepitelial
T2 El tumor invade el mdsculo
T2a El tumor invade el musculo superficial (mitad interna)
T2b El tumor invade el musculo profundo (mitad exterior)
T3 El tumor invade el tejido peri vesical
T3a Microscépicamente
T3b Macroscépicamente (masa extra vesical)
T4 El tumor invade cualquiera de los siguientes: estroma prostatico,
vesiculas seminales, Utero, vagina, pared pélvica, pared abdominal
T42 El tumor invade el estroma de la préstata, las vesiculas seminales, el
utero o la vagina.
T4b El tumor invade la pared pélvica o la pared abdominal
N - Ganglios linfaticos regionales
NX Los ganglios linfaticos regionales no se pueden evaluar como tejido
NO Sin metastasis en los ganglios linfaticos regionales
N - Ganglios linfaticos regionales
N1 Metastasis en un solo ganglio linfatico en la pelvis verdadera
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(hipogastrico, obturador, iliaco externo o presacro)

N2 Metastasis en mdltiples ganglios linfaticos regionales en la pelvis
ég&"\mu\ verdadera (hipogastrico, obturador, iliaco externo o presacro)

N3 Metastasis en los ganglios linfaticos iliacos comunes

M - Metastasis a distancia

Mo Sin metéstasis a distancia
M1 Metastasis a distancia.
M1a Ganglios linfaticos no regionales

M1b Otras metastasis a distancia

Fuente: TNM Classification 8th Edition. 2017

En 2004, la WHO y la Sociedad Internacional de Patologia Urolégica publicaron una nueva
clasificacion histolégica de carcinomas uroteliales que proporciona una estratificacién de
pacientes diferente entre categorias individuales en comparacién con la clasificacion anterior
de la WHO de 1973. En 2016, se publicé una actualizacién de la clasificacién de clasificacién
de la WHO de 2004 sin cambios importantes (Tabla N° 5). Para determinar los grados, ambas
estratificaciones (1973 y 2004/2016) esta actualmente disponibles y son utilizadas en Ia
practica diaria rutinaria (Débil, EAU) (6)

Tabla N° 5: Clasificacion de la WHO en 1973 y en 2004/2016

Clasificacion de la WHO - 1973

Grado 1: bien diferenciado
Grado 2: moderadamente diferenciado
Grado 3. poco diferenciado

Sistema de clasificacion de la WHO (lesiones papilares) - 2004/2016
N

oplasia urotelial papilar de bajo potencial maligno (PUNLMP)
Carcinoma urotelial papilar de bajo grado (LG)

C; rcinoma urotelial papilar de alto grado (HG)

Fuente: Bladder, ureter and renal pelvis - WHO Classification. Pathology outlines

: - Eltabaquismo es el factor de riesgo mas importante (50% de los casos) (5)

- La exposicion ocupacional a aminas aromaticas, hidrocarburos aromaticos policiclicos y
los hidrocarburos clorados es el segundo factor de riesgo mas importante, entre ellos
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los trabajadores de las siguientes industrias: impresion, procesamiento del hierro y
aluminio, pintura industrial y fabricacién de gas y alquitran.

- La esquistosomiasis asociada a cistitis cronica es causa de cancer de vejiga de tipo
epidermoide (7).

- Incrementan el riesgo: uso crénico de catéteres vesicales, radiacién ionizante,
exposicién al arsénico, uso de ciclofosfamida y pioglitazona, estrato socioecondmico
bajo, sexo masculino, raza blanca, edad avanzada (8).

. FISIOPATOLOGIA

La inactivacion de varios genes supresores tumorales parece ser importante para el
desarrollo y progresién del cancer de vejiga. Los productores de estos genes ya no
pueden inhibir el desarrollo tumoral porque han ocurrido mutaciones o deleciones de estos
genes o porque los genes ya no son transcritos, una vez que sus promotores han sido
metilados.

Los importantes genes supresores tumorales asociados hasta ahora con el cancer de
vejiga incluyen P53 (que normalmente inhibe la progresion del ciclo celular, repara el DNA
dafiado o dirige a las células con anomalias geneéticas hacia la apoptosis, e inhibe la
angiogénesis, entre ofras actividades) y los inhibidores del ciclo celular RB, P21, P27 y
P16(9).

Los oncogenes son genes mutados activados que inducen carcinogénesis, a menudo
evitando los mecanismos normales de control de crecimiento. El mas estrechamente
asociado con el cancer de vejiga es RAS, una molécula de transducciéon de sefiales
miogénica y ligada a la membrana.

La hiperexpresion de genes normales que incluyen aquellos para el receptor de EGF
(ERBB1) y ERBB2 ocurre en la mayoria de los canceres de vejiga y también puede
facilitar el desarrollo y la progresién del cancer (10)

. EPIDEMIOLOGIA

En Peru, el cancer de vejiga en la poblacién en general ocupa el decimoseptimo lugar, con
1076 casos nuevos (GLOBOCAN 2023). En el INEN - 2018, se registraron 134 casos
nuevos, con una relacién varon: mujer de 3:1.

En Europa, la incidencia maxima se comunica en sus regiones occidental (23,6 en varones
y 5,4 en mujeres) y meridional (27,1 en varones y 4,1 en mujeres), seguido de la Europa
septentrional (16,9 en varones y 4,9 en mujeres). La incidencia mas baja se observa en los
paises del este de Europa (14,7 en varones y 2,2 en mujeres, respectivamente).

.9. RTU EN CANCER DE VEJIGA NO MUSCULO INVASIVO

Al momento de la reseccién de un tumor vesical sospechoso, el médico debe realizar una
cuidadosa evaluacion cistoscopica de la uretra y la vejiga identificando y reportando el
tamario del tumor, localizacién, aspecto, numero y anormalidades de la mucosa de existir.
El médico debe realizar la reseccion completa del tumor o tumares vesicales cuando ésta
sea técnicamente posible. Es importante realizar imagenes del tracto urinario superior,

El objetivo de la terapia intravesical esta orientado a reducir las tasas de recurrencia y
progresién en pacientes con CVNMI. Es importante identificar el grupo de riesgo de
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progresion al cual pertenece el paciente segin las definiciones especificadas en la Tabla

N° 6.

Se recomienda no usar el término “céncer de vejiga superficial’ (Fuerte, EAU).

Tabla N°6: Clasificacion segiin categoria de riesgo del cancer de vejiga no musculo

invasivo (CVNMI)

CATEGORIA DE

- Un tumor primario Ta
bajo grado/G1 sin
CIS con al menos
uno de factores de
riesgo clinicos
adicionales

RIESGO DEFINICION TRATAMIENTO
- Tumor primario,
Unico, TaT1 bajo
grado/G1 < 3 cm de
diametro sin CIS en
un paciente < 70 |- Observacién (2A, NCCN)
Riesgo Bajo . -Una instilacion  inmediata  de

quimioterapia intravesical después de
la RTU,

Riesgo intermedio

Pacientes sin CIS que
no estan incluidos en
los grupos de riesgo
bajo, alto o muy alto

Pacientes con tasa de recurrencia baja
(< 1 por afio), puntuacién EORTC para
recurrencia < 5 se recomienda terapia
intravesical (2A, NCCN ‘“preferido”)
(instilacién inmediata de quimioterapia
después de RTUV).

BCG intravesical dosis completa
(induccién + mantenimiento con 3
instilaciones semanales a los 3, 6 y 12
meses) o

Quimioterapia intravesical por 1 afio
(induccion semanal por 4 a 6 semanas y
luego una instilacién al mes por 12
meses).

Observacion (2A, NCCN)

Alto riesgo

- Todos los T1 alto
grado/G3 sin CIS,
EXCEPTO los

incluidos en el grupo
de muy alto riesgo

- Todos los pacientes
CIs, EXCEPTO
aquellos incluidos en
el grupo de muy alto
riesgo

BCG intravesical (1, NCCN “preferido”)
a dosis total (instilaciones +
mantenimientos) por 3 afios o

Cistectomia (2A, NCCN)
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CATEGORIA DE -
RIESGO DEFINICION TRATAMIENTO
Estadio, grado con | Considerar cistectomia radical (2A,

factores de riesgo
clinicos adicionales:

NCCN *“preferido”)

Si paciente rechaza o no es apto para
cistectomia radical considerar BCG
intravesical (2A, NCCN) a dosis total

* Ta bajo grado/G2 o (instilaciones + mantenimientos) por 1 a

T1G1, sin CIS con

CIS con los 3
factores de riesgo.
T1G2 y CIS con al

los 3 factores de S/afios,
riesgo.
* Ta alto grado/G3 o T1
bajo grado, sin CIS
con al menos 2
factores de riesgo.
» T1G2 sin CIS con al
menos 1 factor de
riesgo.
Ta alto grado/G3 y |- Considerar cistectomia radical

inmediata (2A, NCCN "preferido™).
- Si paciente rechaza o no es apto para
cistectomia radical o la rechaza,

menos 2 factores de
riesgo.

- T1 alto grado/G3 vy
CIS con al menos 1
factor de riesgo.

T1 alto grado/G3 sin
CIS con los 3 factores
de riesgo.

considerar BCG intravesical (2A,
NCCN) a dosis total (instilaciones +

Muy alto riesgo L
y g mantenimientos) por 1 a 3 afios.

Fuentes: EAU guidelines on non-muscle-invasive (TaT1, CIS) bladder cancer. 2024.
NCCN Guidelines. Bladder Cancer. Version 3.2024

En este escenario el rol de la RTUV es asegurar tanto el diagnostico, asi como la
reseccion completa del tumor.

Dicha reseccion puede hacerse en secciones, una que comprenda la seccion exofitica del
tumor, otra la base de este y finalmente los bordes del tumor (11).

Existe también la opcién de la reseccién en bloque de tumores exofiticos con energia
monopolar, bipolar o laser, obteniendo la muestra del tejido vesical con la inclusion del
musculo detrusor entre el 96 al 100% de casos (12-16).

La técnica por elegir dependera del tamafio y numero de tumoraciones y de la experiencia
del cirujano (17).

Los pasos para una adecuada reseccion deben considerar el grupo de riesgo, en el cual
esta incluido el paciente, estadio clinico, visualizacién del misculo detrusor en la base del
tumor, evidencia de perforacién, descripcién de las caracteristicas del tumor (sésil,
nodular, papilar o plano) asi como el tamarfo de este, para lo cual se puede usar como
referencia el extremo del bucle del corte (1 cm de ancho) (18).

Av. Angamos Este 2520 - Surquillo, Lima — 34
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Respecto al tipo de energia a utilizar en la RTU de vejiga, la energia bipolar en
comparacion a la monopolar se introdujo con la intencién de evitar el riesgo de perforacion
por estimulacion del nervio obturador y ademas para obtener muestras de mejor calidad
sin el dafio térmico originado por la energia monopolar. (19)

En pacientes con tumores pequerios, TaG1, la fulguracion o vaporizacion con laser de
recidivas pequefias de manera ambulatoria puede reducir la carga terapéutica y la
estancia hospitalaria (20) .

Segunda Reseccion (Re —= RTU)

Un re — RTU de vejiga se fundamenta en base a una revision sistematica en la que, se
evidenci6 que aquellos pacientes sometidos a RTU por tumores T1G3 tuvieron un 51% de
riesgo de persistencia de enfermedad en la zona original del tumor. Ademas, se observé -
un 8% de subestadificacion de los tumores T1 (21).

Una segunda RTU tendra un impacto beneficioso en el paciente ya que podria incrementar
la supervivencia libre de recurrencia (9), mejorar los resultados luego del tratamiento con
BCG (22) y aportar datos sobre el pronéstico (23),(24) .

5.9.1. RECOMENDACIONES PARA LA RTUV

La Reseccion Transuretral de Vejiga (RTUV) es el primer paso diagnéstico y terapeutico
en el manejo del cancer de vejiga no musculo invasivo, explora |as lesiones tumorales,
las identifica y describe, las reseca en dos partes, la tumoral superficial y la profunda,
pues reseca la base del tumor junto con el musculo detrusor, para hacer un adecuado
estadiaje de la enfermedad intravesical. (ver tabla N° 7)

Tabla N° 7: Recomendaciones para la Reseccién Transuretral de Vejiga
(RTUV)

Jerarquizacion
RECOMENDACIONES de la evidencia

de las GPC

En pacientes con tumores de vejiga se recomienda RTUV y
posterior analisis anatomopatolégico de las muestras, como
procedimiento diagndstico y paso inicial de tratamiento.

Nota: idealmente, un patélogo con experiencia en tumores Fuerte, EAU
genitourinarios debe revisar la patologia con sospecha de
histologias variantes, o la presencia/ausencia de ILV (Fuerte/C,
AUA).

En pacientes con antecedentes de tumores TaG1 con
recurrencias  papilares pequefias se puede emplear | Débil, EAU
electrofulguracién o vaporizacion con laser de dichas lesiones.
Realizar la RTUV siguiendo estos pasos:

Palpacion bimanual bajo anestesia.

Insercion de resectoscopio bajo visidn directa evaluando toda la
uretra y mucosa vesical.

Biopsia de uretra y/o vejiga (si esta indicada. Revisar seccién de
3 diagndstico).

Reseccion del tumor en blogue o en fracciones (zona exofitica
del tumor, base del tumor, bordes del area de reseccion).

Evite la cauterizacion excesiva para procurar adecuada calidad
de muestra.

Realice una segunda reseccion en los siguientes casos (Re-
RTU):

Fuerte, EAU
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Luego de RTUV inicial incompleta.

Si no hay musculo en la muestra luego de reseccién inicial.
Tumores T1, G3.

Realizar Re-RTU dentro de las 2 a 6 semanas de la reseccion
inicial.

5.10. TRATAMIENTO ADYUVANTE

5.10.1. QUIMIOTERAPIA INTRAVESICAL

Instilacién Unica de quimioterapia intravesical post operatoria inmediata

Una instilacién Unica inmediata de quimioterapia (QT) intravesical actia
destruyendo las células tumorales circulantes post RTU y actia ademds
mediante efecto ablativo sobre las células tumorales residuales en el sitio de
reseccion y sobre tumares pequerios inadvertidos. (11),(25)

Hay evidencia de que la instilacién intravesical Unica post RTUV es eficaz en
disminuir la recurrencia en CVNMI de bajo riesgo. Cabe resaltar que los
pacientes con una tasa de recurrencia previa menor a una recurrencia por ano y
aquellos con una puntuacién de recurrencia EORTC < § se beneficiaron de Ia
instilacién Unica post operatoria (26).

Asimismo, existe sustento cientifico que avala el uso de Gemcitabina o
Mitomicina C postoperatoria como dosis Unica en este escenario (comparados
con irrigacién continua con solucién salina). La Gemcitabina es preferida sobre la
Mitomicina C basado en su perfil de toxicidad y menor costo (27) y por otra parte
también existen estudios sobre el empleo de irrigacion continua con solucién
salina para prevenir recurrencias tempranas (28).

La implantacién tumoral debe prevenirse dentro de las primeras 24 horas post
RTUYV, ya que luego de ese periodo de tiempo las células tumorales se implantan
con firmeza y quedan cubiertas por la matriz extracelular. Por tal motivo, se
recomienda que se realice incluso dentro de las 2 primeras horas post RTUV

(11)
Quimioterapia (QT) intravesical adyuvante (“induccién”)

Si bien sdlo la quimioterapia (QT) intravesical esta recomendada en el escenario
postoperatorio inmediato, tanto la quimioterapia intravesical y BCG son usados
como terapia de induccién en pacientes con CVNMI,

Las instilaciones adicionales de quimioterapia intravesicales dependeran del
pronéstico del paciente, el mismo que estara definido por el grupo de riesgo al
cual pertenezca.

En pacientes de bajo riesgo una dosis Unica de quimioterapia intravesical sera
suficiente y se considera tratamiento estandar y completo. (26), sin embargo, un
metaanalisis sefiala que con una dosis Unica de Mitomicina C inmediata post
RTUV se evidencio una reduccién del 25% de recurrencia independientemente
del subgrupo de riesgo (29). La dosis Unica de Gemcitabina intravesical (2 g en
100 ml de solucién salina) versus solucién salina normal redujo las recurrencias
de céncer de vejiga Ta en 35% y una reduccion absoluta del riesgo del 10 al 15%
alos 4 afos (51).
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Los agentes de QT intravesical mas comtnmente usados son Gemcitabina y
Mitomicina C (la Gemcitabina es preferida sobre la Mitomicina C debido a su
mejor tolerabilidad y costos).

Las instilaciones adicionales de QT intravesical luego de una dosis inicial post
RTUV en el escenario de pacientes de riesgo intermedio ha demostrado
incrementar la supervivencia libre de recurrencia (11) La duracién y la frecuencia
atin son tema de controversia, pero se sugiere que no exceda de un afio (30). En
cuanto al tiempo de exposicién, 1 hora resulto mas eficaz que 30 minutos (11).

Cancer de vejiga no musculo invasivo riesgo intermedio

El esquema de QT intravesical en el escenario de los pacientes de riesgo
intermedio consta de una fase de induccion seguida por una fase de
mantenimiento. En el caso de la Mitomicina C la induccién consta de una dosis
semanal de 40 mg de Mitomicina C intravesical (2 frascos de ampolla de 20 mg
diluidos en 40 cc de suero fisiolégico o agua destilada) por 06 semanas, seguido
por un periodo de mantenimiento de 40 mg de Mitomicina C intravesical (2
frascos en ampolla de 20 mg diluidos en 40 cc de suero fisiolégico) una dosis
mensual por 12 meses.

Para la Gemcitabina la dosis es de 2000 mg 1 vez/semana por 6 semanas y
luego 2000 mg 1 vez/mes por 6 meses diluir 2000 mg (2 ampollas de 1000 mg)
en 50 o0 100 cc de NaCl 0.9% y mantener por 120 minutos (31).

En el caso de la Doxorubicina, la dosis es de 30-50 mg en 50cc de NaCl 0.9%
1vez/semana por 6 semanas y luego 1vez/mes por 6 meses (mantener por 120
minutos) (32)

Tanto para Gemcitabina como para Doxorubicina, se ha analizado en la Revisién
Rapida de Tecnologia Sanitaria N° 08-2020, hay fuerte evidencia a favor del uso
de estos farmacos en el escenario de tratamiento adyuvante.

Existe un efecto importante de la QT adyuvante tanto en pacientes de riesgo
intermedio y riesgo alto en cuanto a disminucién del riesgo de recurrencia (33)
Sin embargo, es importante mencionar que BCG intravesical es superior en
reducir recurrencias, pero produce mas efectos colaterales que la QT (11). (ver
tabla N° 8)

Tabla N° 8: Recomendaciones para quimioterapia (QT) intravesical

NO

Jerarquizacién
RECOMENDACIONES de la evidencia
de las GPC

Administrar una dosis inmediata de quimioterapia (QT) con 1. NCCN
Mitomicina C intravesical dentro de las primeras 24 horas |

post RTUV (40 mg de Mitomicina C intravesical, 2 frascos | Fuerte, EAU
ampolla de 20 mg diluidos en 40 cc de suero fisiolégico o

agua destilada) o Gemcitabina intravesical. Fusrte/B, AUA

En caso de perforacién o sangrado evidente o sospechado 2A, NCCN

omita |a instilacién inmediata de QT intravesical.
o . ) Fuerte, EAU
Otra contraindicacién es alergia conocida a los

medicamentos utilizados para QT intravesical Fuerte/B, AUA

La duracién de la QT intravesical no debe ir mas alla de 1 | Débil, EAU
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NO

Jerarquizacion
RECOMENDACIONES de la evidencia
de las GPC

afio.

En pacientes de bajo riesgo, no se debe administrar terapia

intravesical de induccioén. Fuerte/C, AUA

En pacientes con CVNMI de riesgo intermedio se puede
emplear QT intravesical con Mitomicina C induccion de una
dosis semanal de Mitomicina C intravesical (2 frascos de
ampolla de 20 mg diluidos en 40 cc de suero fisiolégico o | 1 NCCN
agua destilada) por 6 semanas, seguido por un periodo de '
mantenimiento (Condicional/C, AUA) de 40 mg de | Fuerte/B, AUA
Mitomicina C intravesical (2 frascos de ampolla de 20 mg
diluidos en 40 cc de suero fisiolégico o agua destilada) una
dosis mensual por 12 meses.

En pacientes con CVNMI de riesgo intermedio se puede
emplear QT intravesical con Gemcitabina a dosis es de
2000 mg 1 vez/semana por 6 semanas y luego 2000 mg 1
vez/ mes por 6 meses. Diluir 2000 mg (2 ampollas de 1000 | 1, NCCN

mg) en 50 o 100 cc de NaCl 0.9% o agua destilada, y

mantener por 120 minutos. Fuerte/B, AUA

Nota: las GPC NCCN consideran a Gemcitabina como
régimen "preferido” sobre mitomicina

En pacientes con CVNMI de riesgo intermedio se puede
emplear QT intravesical con Doxorubicina a dosis de 30-50
mg en 50cc NaCl 0.9% o agua destilada 1 vez/semana por | 2A, NCCN
6 semanas y luego 1 vez/mes por 6 meses (mantener por
120 minutos).

5.10.2. BCG INTRAVESICAL

Existe evidencia establecida a partir de metaanalisis que la adyuvancia con BCG
es superior a RTUV sola o Mitomicina C adyuvante, en prevenir recurrencia en
CVNMI tanto en enfermedad de riesgo intermedio o alto. BCG logré disminuir el
riesgo de recurrencia en 32% cuando se empleaban regimenes de
mantenimiento (34). En base a los resultados de metaanalisis se puede afirmar
que la BCG retrasa y reduce hasta en un 27% del riesgo de progresién del tumor
vesical empleando un régimen de mantenimiento, tanto para el escenario de
enfermedad de riesgo intermedio o riesgo alto (35). Datos publicados de
metaandlisis no han podido confirmar superioridad en cuanto a la eficacia de
ninguna cepa de BCG sobre otra (11).

A. Toxicidad de BCG

El tratamiento con BCG se asocia con mas efectos secundarios locales y
sistémicos potencialmente graves en comparacién con la Mitomicina C, sin
embargo, la frecuencia de presentacién de efectos graves es < 5%. La BCG
induce una respuesta inmunoestimulatoria sistémica no especifica que
conlleva a la secrecién de citoquinas proinflamatorias. Esto ocasiona que los
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pacientes presenten sintomas pseudogripales (flu-like) que podrian durar
hasta 48 a 72 horas. Ademas, la instilacién de BCG en la vejiga puede
simular una infeccion del fracto urinario, y puede ocasionar un intenso
disconfort local. La disuria se ha reportado en 60% de los pacientes en los
ensayos clinicos; no obstante, los eventos adversos son manejables en la
gran mayoria de casos. EI manejo sintomatico con quinolonas a dosis Unicas
y/o anticolinérgicos puede reducir los eventos adversos. Cabe agregar
también que los regimenes de mantenimiento no se asociaron con mas
efectos secundarios que las dosis de induccion (36).

Las complicaciones importantes pueden ser resultado de la absorcion
sistémica del medicamento. La leucocituria, hematuria microscdpica o
bacteriuria asintomatica no son contraindicaciones absolutas Yy no precisan
profilaxis antibiética (37) BCG debe usarse con precaucién en pacientes
inmunocomprometidos.

El manejo de los efectos secundarios del tratamiento con BCG debe
realizarse acorde con las recomendaciones del International Bladder Cancer
Group (38). (Ver tabla N° 9)

Tabla N° 9: Efectos secundarios locales del tratamiento con BCG Yy Su manejo

OPCIONES DE MANEJO DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS LOCALES (MODIFICADOS DE

INTERNATIONAL BLADDER CANCER GROUP)

Cistitis

Fenazopiridina, AINES

Si mejoran sintomas, continuar instilacién

Si no mejoran:
o Diferir instilacion
e Realizar urocultivo

* |Iniciar tratamiento antibidtico empirico

Si los sintomas persisten:

» Con cultivo positivo: Administrar tratamiento antibiético segun
sensibilidad.

e Con cultivo negativo: quinolonas e instilaciones antiinflamatorias
c/24 horas por 5 dias.

Si persisten sintomas: Medicamentos antituberculosos + corticoides.

Si no responde al tratamiento: cistectomia radical.

Hematuria

Realizar urocultivo, para descartar cistitis hemorragica.

Si persiste hematuria: Realizar cistoscopia para descartar tumor
vesical.

Prostatitis
granulomatosa
sintomatica

Sintomas raramente presentes: Solicitar urocultivo.
Interrumpir terapia intravesical

Administrar Quinolonas

Si las quinolonas no funcionan: Isoniacida (300 mg/dia) y Rifampicina
(600 mg/dia) por 3 meses
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OPCIONES DE MANEJO DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS LOCALES (MODIFICADOS DE
INTERNATIONAL BLADDER CANCER GROUP)

Cese de terapia intravesical.

Orquiepididimitis Solicitar Urocultivo y dar quinolonas empiricamente

e Orquiectomia si hay absceso o no hay respuesta al tratamiento.

Manejo de efectos secundarios sistémicos

Malestar general, fiebre | Generalmente se resuelve en 48 horas, con o sin antipiréticos.

Artralgia, artritis Es rara. Tratamiento con AINES.

Respuesta parcial o sin respuesta: Usar corticoides, quinolonas en
dosis altas o antituberculosos.

Suspender instilaciones

Fiebre > 38.5 °C por Solicitar urocultivo, andlisis de sangre, radiografia de térax.

mas de 48 horas Evaluacion diagnostica y usar 2 antimicrobianos.

Solicitar evaluacién por Infectologia.

Descontinuar BCG

Para su prevencion: Iniciar BCG 2 semanas después de RTUV.

Infecciones graves: Dosis alta de Quinolona, Isoniazida, Rifampicina y

Sepsis por BCG Etambutol 1,2 g al dia por 6 meses.

Dosis alta de corticoides.

Antibiético empirico para cubrir gram negativos y/o enterococus.

Diferir la terapia intravesical hasta que se resuelvan los sintomas.

Considerar dosis altas de Quinolonas o Isoniacida y Rifampicina para

Reacciones alérgicas sintomas persistentes.

Antihistaminicos y antiinflamatorios.

Fuente: International Bladder Cancer Group

B. Esquema de aplicacién de la BCG

La administracion de BCG consta de una fase de induccién de 6 semanas de
acuerdo al programa presentado por Morales et al (39), se han utilizado
muchos programas de mantenimiento diferentes, sin embargo, el éptimo es
de 3 afios (40).

Un metaanalisis concluyo que se requiere al menos 1 afio de terapia de
mantenimiento con BCG para lograr superioridad sobre Mitomicina C en
cuanto a prevenir recurrencia o progresion (41); sin embargo, la EORTC en
un ensayo clinico evidencié que BCG a dosis completa de mantenimiento de
3 afios (3 instilaciones semanales a los 3, 6, 12, 18, 24, 30 y 36 meses)
redujo la tasa de recurrencia en comparacion con tratamiento de un afio en
pacientes de alto riesgo. (42)

La dosis estandar de BCG intravesical se ha establecido en 120 mg por
sesién de instilacién con la que se logra obtener una cifra de 106 unidades
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formadoras de colonias reportada como la dosis minima de efectividad
terapéutica (43).

Para la reconstitucion del BCG se mezcla una dosis de 120 mg en 40 ml de
solucion salina al 0.9% y se instila a través de un catéter uretral en la vejiga.

Antes de la aplicacién se debe descartar infeccion del tracto urinario e
introducir el catéter en forma atraumatica. Los pacientes deben retener el
liquido en la vejiga durante una o dos horas con rotaciones cada 15 minutos
en posicion prona, supina y lateral con el objetivo de que la solucién entre en
contacto con toda la superficie de la mucosa vesical (43).

La inmunoterapia intracavitaria con BCG consta de un esquema de induccién
seguido de uno de mantenimiento.

Se necesita un esquema de induccién para el desarrollo de la reaccion
inmunolégica en la vejiga, este se inicia entre la segunda y cuarta semanas
tras la RTUV y puede aplicarse hasta la semana sexta en caso necesario. La :
mayoria de los pacientes desarrollan una respuesta inmunologica adecuada
con 6 aplicaciones (43)

El esquema de mantenimiento mas utilizado es el que propusieron Lamm y
el Southwest Oncology Group (SWOG): una instilacién semanal de induccion
por 6 semanas seguidas por 1 curso de una instilacion semanal por 3
semanas a los 3 y 6 meses, con posterior instilacién semanal por 3 semanas
cada 6 meses hasta los 3 arios (a los 12, 18, 24, 30 y 36 meses) (43).

. Dosis éptima de BCG

Para reducir los efectos toxicos de la BCG se planted reducir la dosis de
instilacién. El grupo espafiol CUETO encontré que en términos generales un
tercio de la dosis ("bajas dosis”) era igual de eficaz que la dosis completa.

En consecuencia, un tercio de la dosis podria ser la dosis minima eficaz, pero
esto aplicaria solo para los tumores de riesgo intermedio.(44) Ademds, esta
reduccién a un tercio estaria asociada a mayor tasa de recurrencia cuando se
administra solo por un afo (45). Las guias NCCN recomiendan dosis
completa de BCG hasta que se tenga mayor data disponible que evalte el
régimen BCG a bajas dosis. Sin embargo, las bajas dosis pueden ser
utilizadas si se tienen sintomas locales significativos durante la terapia de
mantenimiento,

Es importante sefialar que no todos los pacientes son candidatos para recibir
BCG, por tanto, la decision del tratamiento intravesical del cancer de vejiga no
musculo invasivo debera ser indicado de acuerdo con el riesgo. (ver tabla N®
10)

Tabla N° 10: Recomendaciones para terapia con BCG intravesical

Jerarquizacion de

RECOMENDACIONES la evidencia de las
GPC
El tratamiento adyuvante luego de RTUV debe basarse en | 2A, NCCN
1 la estratificacién de los grupos de riesgo (bajo, intermedio, | Fuerte, EAU
alto, muy alto) Moderada/C, AUA
5 En pacientes con tumores de riesgo intermedio se 2A, NCCN
recomienda 1 afio de dosis completa de BCG intravesical Fuerte, EAU

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS

Av. Angamos Este 2520 - Surquiillo, Lima — 34 Telf.: 201-6500  Web: www.inen.sld.pe E-mail: mesadepartesdu@inen.sid.pe

pag. 21




TERAPIA INTRAVESICAL DEL CANCER DE VEJIGA NO MUSCULO INVASIVO

DOCUMENTO TECNICO

DT.DNCC.INEN.003

Emisor: DEPARTAMENTO DE CIRUGIA UROLOGICA

Implementacién

Version
2024 V.01

Y olloemacmmaesf

ND

RECOMENDACIONES

Jerarquizacion de
la evidencia de las
GPC

(induccién + 3 instilaciones semanales a los 3, 6 y 12
meses) o guimioterapia intravesical por 1 afio.

Fuerte/C, AUA

En pacientes con tumores de alto riesgo se recomienda 3
afos de BCG intravesical a dosis completa.

Fase de induccién: 1 instilacién semanal por 6 semanas
Fase de mantenimiento: 3 instilaciones semanales a los 3,
6,12, 18, 24, 30 y 36 meses

Notas:

Luego de RTUV, NCCN guidelines considera a BCG
intravesical como “régimen preferido” sobre la QT
intravesical u observacion en pacientes de alto riesgo
("preferido”) y muy alto riesgo, seguido de terapia de
mantenimiento de acuerdo con el riesgo y la disponibilidad
de los agentes intravesicales.

No se tiene un régimen estandar de mantenimiento con
BCG, pero se toma en consideracion el régimen SWOG
mencionado previamente.

En pacientes de muy alto riesgo, discutir cistectomia
radical inmediata (Fuerte, EAU)

1, NCCN
Fuerte, EAU
Fuerte/B, AUA

La dosis estandar de BCG intravesical se ha establecido
en 120 mg por sesion de instilacion con la que se logra
obtener una cifra de 10%unidades formadoras de colonia

reportada como la dosis minima de efectividad | 2A, NCCN
terapéutica.

Nota: La dosis de BCG puede reducirse (1/3 o 1/2 de

dosis) en casos seleccionados.

Para la reconstitucién del BCG se mezcla una dosis de

120 mg en 50 ml de solucién salina al 0.9% y se instila a | 2A, NCCN
través de un catéter uretral en la vejiga.

g_i[%a\; BCG entre la segunda y cuarta semana tras la 2A, NCCN
Considere la opcién de cistectomia radical para aquellos 2A NCCN
pacientes incluidos en el grupo con el mas alto riesgo de Fucla rte EAU

progresion tumoral y en aquellos que no responden a la
BCG intravesical.

Moderada/C, AUA

Contraindicaciones absolutas para instilacién intravesical
de BCG

Durante 2 primeras semanas post RTUV

Hematuria macroscopica persistente

Cateterismo traumatico

Infeccién (bacteriuria) sintomatica del tracto urinario
Sintomas locales persistentes

Sintomas sistémicos

2A, NCCN
Fuerte, EAU

5.10.3.

TRATAMIENTO DEL FRACASO DE LA TERAPIA INTRAVESICAL

A. Fracaso a la quimioterapia intravesical

Los pacientes con céancer de vejiga no musculo invasivo que desarrollan
recurrencia luego de un régimen de quimioterapia intravesical, pueden
beneficiarse de esquema a base de instilaciones de BCG intravesical (11).
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B. Fracaso a la BCG intravesical

El fallo a la BCG intravesical esta definida por la aparicion de enfermedad
después del tratamiento, siempre y cuando la recurrencia sea de igual o mayor
grado que el tumor inicial. Esta enfermedad luego de aplicar BCG intravesical
se puede clasificar en BCG refractaria y BCG recidivante.

C. Categorias de fallo a la BCG (11)

Se considera tratamiento fallido siempre que se detecte cancer de vejiga
musculo invasivo en el seguimiento.

Tumor refractario a BCG
- Siexiste tumor T1 G3 a los 3 meses

- Si existe tumor TaG3 a los 3 y/o 6 meses de reinduccién o primer
mantenimiento.

- SiCIS a los 3 meses y persiste a los 6 meses de la reinduccion o primer
mantenimiento.

- Si aparece tumor HG durante mantenimiento de BCG (si aparece tumor
LG no se considera falla)

Tumor recidivante de BCG

- Recurrencia de tumor G3/HG después de completar mantenimiento con
BCG.

5.10.4. TRATAMIENTO DE FALLO A LA BCG INTRAVESICAL (11)

Si bien el tratamiento adyuvante con BCG intravesical disminuye el riesgo de
recurrencia, no lo elimina, y esos casos hay opciones establecidas en caso de
falla al tratamiento con BCG intravesical, se exponen en la Tabla N° 11.

Tabla N° 11: Opciones de tratamiento del fallo a la BCG intravesical

CATEGORIA TRATAMIENTO
1.Cistectomia radical.

2. Inscripcién en ensayos clinicos que
evalten nuevas estrategias de
No responde a BCG. tratamiento.

3. Estrategias de conservacion de vejiga
en pacientes que no son aptos o
rechazan cistectomia radical.

1. Cistectomia radical o repeticién del
Recidiva tardia de BCG: | ciclo de BCG segun la situacién individual

recurrencia T1Ta/HG > 6 meses o | d€ cada paciente.

CIS > 12 meses de ultima |y Estrategias de conservacién de la
exposicion a BCG. vejiga.

3. Inscripcién _en ensayos clinicos que

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS
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evaluen nuevas estrategias de
tratamiento

1. Repetir BCG o quimioterapia
Recurrencia de bajo grado luego de | intravesical.
BCG para tumor de riesgo | 2 |nscripcion en ensayos clinicos que

intermedio. evallen nuevas  estrategias  de
tratamiento.

Fuente: EAU guidelines on non-muscle-invasive (TaT1, CIS) bladder cancer. 2024

Los tratamientos distintos a cistectomia radical deben considerarse
oncoldégicamente inferiores en pacientes con enfermedad vesical no musculo
invasivo que no responde a BCG (9).

5.11. ANALISIS DE LA EVIDENCIA CIENTIFICA
5.11.1. TRATAMIENTO DE INSTILACION INTRAVESICAL INMEDIATA

Existe fuerte evidencia a favor del uso de Gemcitabina y Mitomicina C como
terapia de instilacion intravesical inmediata, tal y como ha sido analizado en las
GPC internacionales de cancer vejiga, asi como la Guia de Revision Rapida N°
08-2020 de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria del INEN.

A. Gemcitabina

Entre los pacientes con sospecha de CVNMI de bajo grado, la instilacion
intravesical de Gemcitabina después de la reseccidon inmediata, en
comparacion con la instilaciéon de solucion salina, redujo en 44%, es decir,
redujo significativamente el riesgo de recurrencia en una mediana de 4.0
afos (27).

B. Mitomicina C

Una instilacion Unica e inmediata después de la RTU reduce 27% el riesgo
de recurrencia en los pacientes con CVNMI, independientemente del
niimero de instalaciones adyuvantes (31).

5.11.2. TRATAMIENTO DE INSTILACION INTRAVESICAL ADYUVANTE

Los agentes mas cominmente usados son BCG, Mitomicina C y Gemcitabina.

Oftras opciones incluyen; Gemcitabina/Docetaxel, Docetaxel, o
Mitomicina/Gemcitabina secuencial.
A. BCG

El tratamiento de BCG adyuvante intravesical, asi como el tratamiento de
mantenimiento (instilaciones semanales por 3 semanas a los 3, 6, 12, 18,
24, 30 y 36 meses) es eficaz para evitar la recurrencia en el CVNMI (34)

B. QT INTRAVESICAL

La quimioterapia intravesical parece tener un impacto importante en la
disminucidn de la probabilidad de recurrencia del CVNMI. La recurrencia a
los tres afios se reduce hasta en un 70% en comparacioén con la RTU sola
(33).
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5.12. SEGUIMIENTO DEL PACIENTE SEGUN GRUPO DE RIESGO

Debido al riesgo de recurrencia y progresion, los pacientes con CVNMI necesitan
seguimiento después del tratamiento. La primera cistoscopia después de la RTU a los
3 meses es un indicador prondstico importante de recurrencia y progresion. Por tanto,
la primera cistoscopia siempre debe realizarse 3 meses después de la RTU en todos
los pacientes con tumores TaT1 y CIS. La frecuencia y duracidn posteriores de las
cistoscopias y el seguimiento por imagenes deben reflejar el grado de riesgo de cada
paciente. Esto se puede definir utilizando los grupos de riesgo de factores pronostico
que predicen los riesgos a corto y largo plazo de recurrencia y progresion. (ver tabla
N°®12)

Tabla N° 12: Seguimiento del paciente segin grupo de riesgo

Grupo de Citologia Cistoscopia Imagenes Duracién del
riesgo seguimiento
Bajo No Al 3er y 12| No 5 afios
meses, luego
anualmente
Intermedio No Al 3er mes, | No 10 afios

luego cada 6
meses por 2
anos. Luego
anualmente
Alto y muy alto Si Cada 3 meses | Tomografia De por vida
por 2 afos, | anualmente por
luego cada 6|5 afos. Luego
meses 5 afos. | tomografia cada
Luego 2 arfos por 10
anualmente. anos.

Fuente: EAU guidelines on non-muscle-invasive (TaT1, CIS) bladder cancer. 2024

5.13. NOTIFICACION DE SOSPECHA DE REACCION ADVERSAS A MEDICAMENTOS
(RAM)

Las reacciones adversas a medicamentos mas frecuentes son:

- Locales: cistitis, hematuria, prostatitis granulomatosa  sintomatica y
orquiepididimitis.

- Sistémicos: malestar general, artralgia, artritis, fiebre mayor a 38.5°C por mas de
48 horas, sepsis por BCG y reacciones alérgicas.

Las acciones a realizar en cada caso ya han sido descritas en la Tabla N° 8,y su
reporte se hara de acuerdo a los formatos de notificacién de DIGEMID {Anexo N° 2).

5.14. NOTIFICACION DE INCIDENTES, EVENTOS ADVERSOS, EVENTOS CENTINELAS

El personal asistencial o administrativo que evidencie o tenga conocimiento de la
ocurrencia de un incidente (suceso imprevisto y no intencional durante la atencién de
salud que no ha causado dafio, pero que es susceptible de provocarlo en otras
circunstancias), evento adverso (lesién o resultado indeseado, no intencional, en la
salud del paciente, directamente asociado con la atencién en salud, puede estar
causado por errores o por la imprevisible reaccion del organismo del paciente) o evento
centinela (evento adverso que produce la muerte o un dafo fisico o psicoldgico severo
de caracter permanente), debera implementar acciones inmediatas de corresponder y

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES NEOPLASICAS
Av. Angamos Este 2520 - Surquillo, Lima — 34 Telf.: 201-6500  Web: www.inen.sld.pe E-mail: mesadepartesdu@inen.sld.pe

pag. 25



oy

- s,

e

DOCUMENTO TECNICO
TERAPIA INTRAVESICAL DEL CANCER DE VEJIGA NO MUSCULO INVASIVO DT.DNCC.INEN.003
Emisor: DEPARTAMENTO DE CIRUGIA UROLOGICA '"‘P'eg‘ﬂez’z“if’" Vf,’f]‘f”

dejard constancia de lo ocurrido en la Ficha de Registro de Incidentes, Eventos
Adversos y Eventos Centinelas, tal como indica la Directiva Sanitaria N° 005-
IGSS/V.01, con el fin de identificarlos oportunamente para poder reducir sus efectos
durante el proceso de atencion al paciente (Anexo N° 3).

. RESPONSABILIDADES

- El Departamento de Cirugia Uroldgica, impulsar y coordinar el tratamiento multidisciplinario
del Cancer de Vejiga no Musculo Invasivo.

- La Direccién de Cirugia, realizar la actualizacién, capacitacion y difusion de los
conocimientos cientificos y tecnolégicos aprobados en el Documento Técnico.

- El Departamento de Normatividad, Calidad y Control Nacional de Servicios Oncolégicos,
sera el encargado de realizar la difusion, el seguimiento de la vigencia del presente
documento técnico.

VIl. ANEXOS
ANEXO N° 1. Guias de practica clinica seleccionadas (46,47).
ANEXO N° 2. Formato de notificacion de sospecha de reacciones adversas a medicamentos.
ANEXO N° 3. Ficha de registro de incidentes y eventos adversos.
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ANEXO N° 2: FORMATO DE NOTIFICACION DE SOSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTOS

SISTEMA PERUANG DE FARIMACOVIGILANGIA ¥ TECNOVIGILANGIA

FORMATO
NOTIFICACION DE SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS U OYTROS PRODUCTOS
FARMACEUTICCS PCR LOS TITULARES DE REGISTRO SANITARIO Y DEL CERTIFICADO DE REGISTRO SANITARIO

i CONFIDENCIAL
N Kotificacien de Ia empresa N* Notificacian del CENAFyT ]
' 1
entificacién del pacients () [Edas{") | Seaot) | FPesolRgl | Clagnostico Principdl o CIE 16 |
. [ | MI# DM
8. REACCID ARAE 1 PERE# Ky it e
NG eon "X & I3 nelFeasicn cormyspands 3 | |
O Reaccidn sdwerea S Enor de medicacdn O Prrblama de caicad 0 OrodEsnectque) .
Lascribar |a roaccion adversa {7 Fecha de inicio de RAM (7 __ 17
Facha final cg RAM- A
i Gravedad de la RAM: Macar =cn X ]
| Olave  (!Modemda C Gee !

| Solo pard AAM Grare: Vaicar <o %) i
| OMues Fecve o 4 ‘
; 71 Puso en grave nesgo 13 vids del peceris
[ Frediia & pralangd rospralizacdn

L Preduio @scspacdadincapaciiad

) Produio snomalia coaganita

Desenlace (MAarcar con X;

D Recarersds o
5 No recuparads

| Recupernoa car secusls

oyl D Desconcade

_ﬁﬁ;éft;dm relgvanies de exdmenes de lsboratono | Aciar fechas)

b e e et i praaarareers
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ANEXO N° 3 FICHA DE REGISTRO DE INCIDENTES Y EVENTOS ADVERSOS

S,

2l PERG

Mistero e el

FICHA DE REGISTRO DE INCIDENTES, EVENTOS ADVERSOS Y EVENTOS CENTINELAS

N DE FIcHA ]

FECHA DE NOTIFICACION |

CODIGO RENIPRESS DEL ESTABLECIMIENTO | |

[NOMBRE DEL ESTABLECMIENTO DE SALUD | [

MICRORED DE SALUD | |

[RED DE SALUD ] |

[CIRESA/GERESA/DIRIS ] |

A.DATOS GENERALES DEL PACIENTE

[N*DE HISTORIA CLINICA ] [

[TIPO DE SEGURC ] |

[SEXO DEL PACIENTE ] |

EDAD |1

DIAGNOSTICO PRINCIPAL (CIE10) 11

DIAGNOSTICO PRINCIPAL

B.UBICACION ACTUAL DEL PACIENTE

[UPSSISERVICIO ] [

C.SEVERIDAD (MARCAR CON UNA "X" SEGUN CORRESPONDA)

iNciDENTE: [ ] EVENTO ADVERSO™ [ | EVENTO CENTINELA™ [ ]

* Es una circunstancia que podrla haber ocasionado un dafo innecesario a un paciente
“* Dafo Invaluntario 8l paciente por un aclo de comisidn o de omisién, no por la enfermedad o el ranstorno de fondo del paciente

D.DESCRIPCION DEL INCIDENTE / EVENTO ADVERSO

*** Es un evento adverso que produce la muerte, lesién fisical/psicolégica grave o la pérdida permanente e Impartante de una funclén.

FECHA DEL INCIDENTE / EVENTO ADVERSO 11

HORA APROX. DEL |INCIDENTE / EVENTO ADVERSQO I |

CATEGORIA | |

breo ] |

BREVE DESCRIPCION DEL INCIDENTE/EVENTO AD\‘ERSO'
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