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Estimados colegas,

La revista Chilena de Urologia ha sido, y debe seguir siendo, el registro de
nuestro actuar como urélogos en el pais. Es el reflejo del actuar profesional
de cada uno de nosotros. En esto radica la importancia de mantenerla viva
y tener conciencia que cada urélogo debe aportar en esta tarea.

Las instituciones y organizaciones evolucionan y se adaptan a los nuevos
tiempos, y nuestra revista no ha estado ajena a ese movimento. En sus inicios
se utilizé como el lugar para presentar casos clinicos, discutirlos y llegar en
conjunto a un buen tratamiento para el paciente. Los urélogos compartian
expriencia y resultados. Posteriormente comenzaron a presentarse las se-
ries clinicas, con estudios retrospectivos que permitian sacar coclusiones
cientificas de un tema en particular.

Actualmente, el nivel académico de nuestra sociedad cientifica, permite que
presentemos articulos de revision realizados por expertos nacionales, socie-
dades extranjeras se interesan en publicar en nuestra revista y re-publicar
articulos en revistas internacionales de urélogos locales .

El nuevo formato online se adapta a los nuevos tiempos permitendo darle
mayor dinamismo y posibilidades de publicar videos, que antes no existian,
aprovechando un material académico de gran valor.

Este afio el directorio de la Sociedad Chilena de Urologia me ha encomendado
la tarea de editor general. Quiero contarles que trataremos de mantener un
esquema de publicaciones de cuatro revistas por afo. Tres serdan online y una
en papel que corresponde al Congreso Chileno de Urologia. Cada revista
contard con varias secciones, entre las cuales estan los trabajos de ingresos
ala sociedad, trabajos originales, revisién de temas del curso de residentes
impartido por la sociedad, publicacion de videos con su respectiva resefia
a la técnica quirdrgica, trabajos en revistas internacionales realizados por
autores chilenos, punto y contrapunto de temas de interés, y por dltimo, no
por eso menos importante, las resefias histéricas de la urologia internacional
y chilena escritas por el Dr. Inostroza.

Los invito a participar activamente y mantener viva nuestra revista. Sientanse
contodala libertad para aportar y contactar al comité editorial y apoyarnos
en esta tarea.

Saludos cordiales,

Dr. Fernando Marchant G.
Editor General Revista Chilena de Urologia
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Instrucciones
a los autores

I @ La Revista Chilena de Urologia es el
érgano oficial de la Sociedad Chilena de
Urologia.

I I e Por acuerdo del Directorio de la
Sociedad, desde el periodo 1991 habra
un Editor y Director de la Revista, y un
amplio Comité Editorial integrado por
destacados urélogos chilenos que velaran
por su calidad cientifica.

I I I e Los trabajos recibidos deberan
cumplir con las normas de publicacién
establecidas.

IVo Los trabajos enviados deberan
ser catalogados en alguno de los tipos de
publicacién que se enumeran a continuacion
en forma correlativadel 1al9:

1. Editorial: referidos a temas
informativos y comentarios que estén
relacionados con el ejercicio de la
Urologia. Estara a cargo del Director o
de quien él designe.

2.Trabajo de Revision o Puesta al dia:
sera encargado por el Director y/o el Comité
Editorial a un médico con experiencia en
un determinado tema, quien lo resumira
extrayendo, a la luz de su experiencia, lo
positivoy contingente a nuestrarealidad,
incluyendo también experiencias nacionales
y extranjeras. No deberd limitarse a
resultados personales. Debe acompanar
bibliografias de los mejores trabajos
nacionales y extranjeros sobre el tema'y
tener un maximo de 20 péginas a doble
espacio. En este capitulo se consideran las
traducciones de conferencias de invitados
extranjeros a congresos o cursos nacionales
y las mesas redondas integradas por
urélogos nacionales.

3. Contribuciones originales: se
publicarén trabajos que incluyan resultados
en el area clinica o de investigacion,
reflejando aspectos del desarrollo de la
urologia nacional o internacional. Deben
ser inéditos y ordenados de la siguiente
manera:

a.Titulo del trabajo: Debera consignar el
nombre del autor o autores en el siguiente
orden: primer nombre, apellido e inicial del
segundo apellido. Debe ademas agregarse
ellugar de procedencia, direccion fisica mas
e-mail donde dirigir la correspondencia y
traduccidn al inglés.

b. Resumen: Se recomienda estructurar de
la siguiente forma: Introduccion, Material,
Método, Resultados y Conclusién, con un
maximo de 250 palabras (en castellano
e inglés). Deberan incluirse, ademas,
traduccion al inglés, palabras claves y/
key words.

REVISTA CHILENA DE UROLOGIA | Volumen 80 | N° 1 afio 2015

c.Introduccion: Presentacion breve sobre
los antecedentes del tema a presentar y
propésitos del trabajo.

d. Material y Métodos: Especificar
claramente el universo en estudio y la
mecanica del trabajo.

e. Resultados: Deben ser descritos
claramente para permitir un adecuado
analisis. Las tablas, figuras y fotos deben
restringirse a las mas importantes.

f. Discusion y conclusiones: No repetir
resultados, sino comentarios. Hacer mencion
alos antecedentes nacionales.

g. Bibliografia: No mas de 15 trabajos
importantes sobre el tema, ordenados por
orden de cita, con autores completos, titulo,
revistay afio de publicaciéon. Deberd incluir
bibliografia nacional existente.

Estas contribuciones originales deberan ser
acompanadas de no mas de seis ilustraciones
o fotos, que seran enviadas aparte,
numeradas y tituladas. Las ilustraciones
en papel blanco, a maquina, y las fotos en
blancoy negro de 9 x 12 cm. El trabajo no
podra exceder de 12 paginas.

4.Comunicacion preliminar: es un medio
de publicacién rapido, de nuevas ideas,
referidas a técnicas quirdrgicas, técnicas
de laboratorio o resultados preliminares.
No debe tener més de 5 paginas a doble
espacio. Breve resumen en castellano e
inglés y bibliografia.

5. Caso clinico: se aceptaran sélo
aquellos que sean interesantes, con
estudio completoy que sean un aporte
en cuanto a diagndstico o tratamiento.
Deberd contener un resumen del
caso, diagnéstico y tratamiento. Se
acompanara de fotos de radiografias
y/oilustraciones de alguna técnica sies
necesario, no sobrepasando 5 paginas
adoble espacio, con bibliografia breve.

6.Trabajos deingreso: Es una publicacion
de un autor sobre una experiencia personal
y con la cual postula a incorporarse a la
Sociedad Chilena de Urologia. Este trabajo
es comentado por el revisor designado
por el Directorio.

7. Revista de Revistas: Publicacion de
resimenes seleccionados de trabajos
recientemente publicados en diversas
revistas internacionales de urologia.

8. Articulos Especiales: Seran encargados
por el Editor, Comité Editorial o el Directorio
de la Sociedad Chilena de Urologia. En
ellos se realizaran entrevistas a destacados
urélogos del medio nacional o también se
podran destacar hechos interesantes del
quehacer nacional e internacional.

9.Todas las referencias a nimero de paginas
se refieren a pagina tamano carta, escrita
adoble espacio, con una tipografia Times
New Roman o similar a 12 puntos.

Vo Para el envio de su trabajo en formato
digital sugerimos tomar en cuenta las
siguientes notas:

M Su trabajo puede ser escrito con cualquier
procesador de texto, especialmente
Microsoft Word en cualquiera de sus
Ultimas versiones. Grabelo en formato
.doc o .rtf. Si su trabajo incluye tablas o
cuadros estadisticos e imagenes (sean
graficos, diagramas o fotografias) es ideal
que, ademas de venir incrustadas en el
archivo Word, se envien también estas
tablas, gréficos, diagramas y/o fotografias
en archivos separados, formato jpg.

M En cuanto a las imdgenes, si se trata
de graficos o diagramas, envie los archivos
originales enlos siguientes formatos: lllustrator,
PDF, Word, Excel o PowerPoint. Es deseable
que sutamano noseainferiora7,5cm.Enel
caso de fotografias envie en formatos JPG,
JPEG, PNG, PDF, con unaresolucién de 300 dpi.

M Su trabajo puede ser enviado por distintas
vias. Recomendamos el uso de la siguiente
pagina web: http:// www.revistasmedicas.cl/
html/saaa.html, seleccionando ahila Revista
Chilena de Urologia. También puede enviarlo
por correo a: fmarchantg@gmail.com.

VI e Todo el material recibido para su
publicacion serd aceptado sélo si cumple
con las exigencias descritas y sometido a
un proceso de revision de pares. Una vez
aprobado o rechazado, serd comunicado a
suautor. Si se acepta para publicacion, pasa
a ser material de propiedad de la Revista
Chilena de Urologia.

Los apartados de trabajos deberan ser
solicitados y seran de cargo exclusivo del
solicitante.

VI I o El Directorio de la Revista se reserva
el derecho de hacer modificaciones menores
al trabajo, que no afecten el propdsito
general de éste.

AVISO A LOS AUTORES

La Bibliografia incluida en los trabajos
enviados a la Revista Chilena de Urologia
deberd ser enumerada estrictamente de
acuerdo con su orden de aparicion en el
texto. Se sugiere atenerse a las normas del
“Comité Internacional de Editores de Revistas
Médicas” (Brit Med J 1982; 284: 1766).

Algunos ejemplos ilustrativos:
1. Articulos corrientes de revistas:

Lista de autores: completa si es de cuatro
0 menos; los tres primeros seguidos de la
expresion “y cols” sison cinco o mas. Ej. Koch
NG, Nilson AE, Nilson LO. Urinary diversion
via a continent ileal reservoir: clinical results
in 12 patients. J Urol 1982; 128: 469-74.

2. Libros y otras monografias.

Autor-Editor o editores (cuando se citan
capitulos de un libro deben ir precedidas
por el nombre del autor y el titulo del
capitulo correspondiente). Titulo del libro
o monografia. Nimero de la edicién si hay
mas de una. Lugar de impresion. Nombre de
losimpresores, afio de la edicién, pagina. Ej:
Ashken MH: Urinary reservoirs, en: Urinary
Diversion. New York: Springer-Velag, 1982,
pag. 112- 140.
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CARTA

Estimados colegas y amigos:

Es un honor y un privilegio presidir durante dos afos el nuevo directorio de la
Sociedad Chilena de Urologia junto a un grupo de colaboradores de excelencia.

Estamos iniciando un nuevo afo lleno de desafios y proyectos para nuestra Sociedad, con actividades cien-
tificas durante el 2015, como un Curso de Patologia del Tracto Urinario Superior, con temas como oncologia
renal y del urotelio, litiasis, trasplante renal y patologia suprarrenal, a realizarse el 17 y 18 de abril en Santiago
y nuestro Congreso anual el 20 al 24 de octubre en la hermosa ciudad de Puerto Varas.

Todo esto, sumado a los tres médulos en el Curso Online afo 2015 de Patologia Prostatica e Infecciones
Genitourinarias, Piso Pelviano y Oncologia de Préstata y Rifidn, y la novena version de nuestro Curso para
Residentes de programas de postitulo en Urologia, reuniones cientificas mensuales y fondos concursables
para investigacién.

Ademas la sociedad difunde todas sus actividades a través de un Boletin con 4 nimeros al afio y la trans-
misién via online por Radio Web.

Pero es esta revista, la Revista Chilena de Urologia, nuestro medio de comunicacion mas importante de las
actividades cientificas de nuestros socios y urélogos chilenos.

Esta Revista data de 1925 su primera publicacién y en forma ininterrumpida ha publicado los resultados
de la actividad uroldgica nacional y ha sido testimonio de todos quienes han colaborado durante afios en

mantener el alto prestigio de nuestra especialidad.

Los tiempos cambian y la era online ha obligado al Directorio de la Sociedad Chilena de Urologia, con la
aprobacion de sus socios, a pasar a la versién electrénica de esta revista desde su edicién 2015.

Este Directorio, que yo presido se compromete, a no perder todo ese material bibliografico histérico de la
version impresa.

Agradezco a numerosos editores y colaboradores que han permitido mantener este medio de comunicacion
cientifica, tan importante para nuestra Sociedad.

Invito a todos los urélogos y residentes a seguir colaborando con nuestra Revista, que nos llena de tanto
orgullo.

Saludos afectuosos,

Dra. Paulina Baquedano D.

Presidenta Sociedad Chilena de Urologia 2015-2016

ESMERALDA 678 - SANTIAGO, CHILE - FONO FAX: 56-2-2632 2697
e-mail: urolchi@terra.cl - www.urologosdechile.cl
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Nefrectomia parcial laparoscopica en
tumores de polo superior y cara

posterior: propuesta quirurgica

Partial laparoscopic nephrectomy in tumors of the superior pole and

posterior face: surgery proposal

Dr. Nagel Martinez Molina', Dr. Jose Miguel Campero', Dr. Luis Vallejo', Dr. Nagel Martinez', Dr. Sergio Guzman', Dr. Christian
Ramos', Dr. Eduardo Alvarez', Dr. Humberto Chiang', Dr. Alfredo Hinrichs', Dr. Cristian Palma’, Dr. Rodolfo Rosenfeld’, Dr. Gustavo
Salgado', Dr. Ricardo Susaeta', Dr. Juan Fulla', Dr. Raul V aldevenito’, Dr. Norman Zambrano'

1. Clinica Las Condes, Santiago - Chile.

Video Presentado en el XXXVI Congreso Chileno de Urologia, Vifia del Mar, Chile 2014.

B RESUMEN

La cirugia parcial de los tumores renales ubicados en el
polo superiory cara posterior representan una complejidad
técnica agregada, especialmente cuando se utiliza el abor-
daje laparoscépico. El acceso retroperitoneal, I6gico en los
tumores de cara posterior, se ve limitado por la restriccién
que impone el reborde costal a la ubicacién de los trocares.
Para efectuar una nefrectomia parcial laparoscopica en forma
comoda y segura en tumores ubicados en esta particular
situacion, proponemos la siguiente solucion quirurgica:
En el lado izquierdo movilizamos el colon descendente
exponiendo ampliamente la gerota. Seccionamos el liga-
mento espleno renal alejando el bazo del campo quirurgico.
En el lado derecho incidimos directamente el peritoneo
parietal, accediendo directamente al rindn, aprovechando
la amplitud de la corredera parieto célica derecha.

El primer tiempo, comun a todas las NPL, es liberar com-
pletamente el rindn de su grasa peri renal dejandolo fijo
solo de su hilio. Logrado este paso, se rota el rifién en 180°
llevando el polo superior por ventral hacia la ubicacion
del polo inferior. De esta manera la lesion ahora queda
enfrentando al cirujano. (1) Aconsejamos un clampeo
en bloque del hilio, con bull dog laparoscépico o pinza
Satinsky recta, para evitar comprometer la integridad de
los vasos. En un rindn sano, especialmente con un rindén
contralateral funcional, un clampeo arterial selectivo o
super selectivo no presenta ventajas significativas frente
a un clampeo arterial completo y sélo es recomendable en
rifones dafados, Unicos o con un deterioro global de la
funcion renal. (2,3). Para la reseccién tumoral utilizamos la
técnica de enucleacion. Esto nos permite preservar mayor
cantidad de tejido renal sin comprometer el resultado

oncoldgico. (4,5) Durante este proceso controlamos las
estructuras vasculares y via urinaria con clips de titanio,
evitando efectuar posteriormente una sutura del lecho
que potencialmente puede danar estructuras no visibles.
Al completar la reseccion, atrapamos y aislamos en forma
precoz el tumor en una bolsa de PVC para evitar el riesgo
de contaminacién tumoral.

Rellenamos el defecto quirdrgico con un polimero de celulosa
enrollos y hacemos hemostasia con puntos separados de
material reabsorbible en un plano. Estos no sobrepasan en
profundidad la corteza renal y son fijados mediante clips de
polipropileno. La hemostasia efectuada de este modo,
evita comprometer arterias de mayor calibre y disminuye
el riesgo de dafo por isquemia del tejido renal. Antes de
ajustar los puntos se aplica gelatina fluida con o sin trombina
entre el lecho renal y el rollo de polimero de celulosa. (6,7)
Apenas concluida la reparacion se efectua el desclampeo,
registrando el tiempo total de isquemia y se reposiciona
el rindn en su situacion original.

Después de un aseo prolijo, se cubre el rindn con la gero-
ta y se restituye con una sutura continua. Por ultimo, se
retira la bolsa con la pieza quirlrgica. En este grupo de
34 pacientes, el estandarizar la técnica propuesta, nos ha
permitido desarrollar una nefrectomia parcial laparoscé-
pica resecando la lesién con criterio oncoldgico en forma
comoda y luego reparar el defecto quirurgico de manera
satisfactoria, disminuyendo el riesgo de complicaciones.
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Vasovasotomia y Epididimovasostomia:
Cirugia Urologica Microquirurgica

Vasovasostomy and Epididymovasostomy: Microsurgical Urology

Surgery

Dr. Felipe Aguila B.; Dr. Juan Pablo Hidalgo V.; Dr. Raul Valdevenito S.; Dr. Joaquim Sarquella G.; Dr. Cristian Palma C*

* Departamento de Urologia Hospital Clinico Universidad de Chile, Departamento de Urologia Clinica Las Condes.

Video Presentado en el XXXVI Congreso Chileno de Urologia, Viiia del Mar, Chile 2014.

H INTRODUCCION

La vasectomia es un procedimiento quirurgico electivo que
pretende obstruir o eliminar una parte de ambos conductos
deferentes impidiendo asi que los espermatozoides se tras-
laden de los testiculos a los conductos eyaculatorios y es la
causa mas frecuente de azooespermia obstructiva. Mas de
30 millones de parejas en todo el mundo lo utilizan como
método anticonceptivo. Se estima que hasta el 6% de los
hombres que se han sometido a ella, desean que sea revertida’,
y un 3,5% de hecho se realiza una reversién microquirurgica
mediante vasovasostomia? (VV). Dado que laincidencia de la
vasectomia esta aumentando significativamente, también el
numero de pacientes que la revierte crece globalmente. La
razén mas frecuente es el cambio de pareja, aunque muchas
hombres mantienen la misma pareja y simplemente desean
mas hijos. Sélo en Estados Unidos se realizan anualmente
entre 600.000 y un millén de vasectomias, de las cuales se
estima que 21.000-35.000 son revertidas.

Ademas de la vasectomia, otras causas de azoospermia
obstructiva que requieren reparacion mediante microcirugia
pueden ser lesiones iatrogénicas de los conductos en diversos
tipos de intervencion quirudrgica. Estas lesiones pueden ser
causadas por deferentovesiculografias previas o por dafo
accidental durante la cirugia de hernias inguinales, cirugia
pelviana o la reseccién de un hidrocele”. La reparacion de
hernias en nifos parece ser un factor de riesgo significativo
de daio concomitante de los conductos. Matsuda® presenta
un estudio de 54 pacientes sometidos a esta cirugia en su
infancia, de los cuales a 15 se les diagnosticé azooespermia
obstructiva como causa de su infertilidad. Las infecciones y
traumatismos del tracto urinario como causa de esta azooes-
permia corregible microquirirgicamente se consideran una
causa poco frecuente de obstruccion’.

Otra alternativa para conseguir un embarazo después de
la vasectomia es la realizacién de técnicas de reproduccion
asistida a través de fertilizacion in vitro mediante inyeccion
intracitoplasmatica de espermatozoides (FIV-ICSI) con esper-
matozoides testiculares. Por lo tanto es necesario comparar
las tasas de éxito de la VV con la FIV-ICSI, se ha demostrado
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que el procedimiento de reversion de la vasectomia no
sélo tiene mayor porcentaje de éxitos, sino también un
costo menor, la posibilidad de mas de un embarazo y por
ultimo un riesgo muy reducido de embarazos multiples en
comparacion con el 20% de los producidos por tratamientos
de reproduccién asistida (TRA)®°, Por otro lado, una FIV-ICSI
también requiere la realizacién de un biopsia testicular, por
lo que el paciente se enfrentard a practicamente los mismos
riesgos operatorios y comorbilidades que en una VV. Existen
algunos factores que podrian ser Utiles para determinar la
tasa de éxito de la reversion, como el tiempo transcurrido
desde la vasectomia, la edad del paciente, la observaciéon
de espermatozoides en el extremo testicular del deferente
(grado de Silber®), y la presencia de granulomas en la anas-
tomosis''2. El objetivo del video presentado en el Congreso
fue mostrar las técnicas microquirdrgicas de vasovasostomia
(VV) y de epididimovasostomia (EV).

B MATERIALY METODO

El procedimiento quirdrgico se inicia con la aplicacién de anes-
tesia local de ambos cordones espermaticos con lidocaina al
2% mas Bupivacaina al 0,5%. El cirujano inicia la intervencion
con la siguiente técnica: se realizé unaincisién longitudinal de
2 cm a cada lado del escroto. Después de identificar, disecar
y seccionar los extremos de los vasos deferentes, se inyectd
suero fisiolégico mediante un cateter 24G en el [imen del
deferente abdominal para certificar su permeabilidad. Se
comprobé luego la permeabilidad del deferente testicular
observando a través de analisis microscopico la presencia de
espermatozoides en el fluido seminal secretado y se evalué
segun el grado de Silber. Utilizando el separador de Goldstein
y material microquirurgico basico, se realizé la anastomosis
microquirurgica termino-terminal (Vasovasostomia) realizando
4 puntos cardinales de sutura con un monofilamento de nylon
10-0 no reabsorbible (Alcon®) en la capa mucosa-muscular
y de 4 a 6 puntos adicionales con el mismo material para
anclar la capa musculo-serosa. Luego se comprueba que la
anastomosis quedara libre de tensién. La técnica quirdrgica
en la Epididimovasostomia se diferencia en el objetivo, que es



unir el extremo distal del deferente al conducto epididimario
en la cabeza del epididimo.

Todo el procedimiento se desarrollo con un microscopio
quirdrgico Carl Zeiss® modelo OPMI.

H CONCLUSION

La VV es una técnica efectiva, con buenos resultados, y que
ademas tiene morbilidad similar para el hombre a la que existe
tras una biopsia testicular necesaria para la realizacion de una
FIV-ICSI, con la ventaja de eliminar todo riesgo para la mujer.
Por ultimo, también presenta un menor riesgo de embarazos
multiples y la posibilidad de conseguir mas de un embarazo.
Estimamos que estas técnicas deben ser el método de eleccién
para aquellos pacientes que deseen tener hijos después de
haberse sometido a una vasectomia.
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Servicio Anatomia Patoldgica

Los diagnosticos anatomopatoldgicos permiten tomar deci-
siones respecto al manejo de variadas patologias uroldgicas,
particularmente en el drea oncoldgica, es por ello que debe
existir un entendimiento claro entre lo que se busca al enviar
una muestra y lo que se informa posterior a su analisis.

1.- PATOLOGIA PROSTATICA

La forma principal de diagnéstico de cancer de prostata es
por biopsia por puncién, cuyo principal protocolo es latoma
de muestras por sextantes.

Enla manipulacién de las muestras, la fijacion debe ser reali-
zada lo mas pronto posible, haciendo todo lo necesario para
evitar retrasos en ello, se debe incluiridealmente 2 cores (no
mas ni menos) por sextante para favorecer el analisis que hace
el patdlogo a las muestras. Se debe evitar la manipulacion
excesiva de las muestras para evitar artefactos.

1.1 Lesiones intraepiteliales

1.1.1. Pin de Bajo Grado: Proliferacién intraepitelial, con
baja correlacion diagnéstica, es decir, no hay claro acuerdo
entre patélogos para identificarla claramente, no existe
ademas clara correlacion entre este diagndstico y el riesgo
de cancer, es poco reproducible y no tiene relevancia clinica
para el paciente, por lo que generalmente no se informa en
biopsias por puncién.

1.1.2 Pin de Alto Grado

Se asocia frecuentemente a Cancer, especialmente si hay
multiples cores comprometidos, por lo que en este caso
se debe repetir la biopsia. Cuando se encuentra en 1 core
el riesgo es similar al que existe si no se encontrara. Se ha
observado una disminucién de progresién de PIN de alto
Grado a Cancer de préstata en las biospsias realizadas desde
el aino 2000 en adelante (1), esto probablemente se debe al
aumento de cores por biopsia.

1.1.3 ASAP (atypical small acinar proliferation)

Se define como una glandula o un grupo de glandulas que
presentan atipias arquitecturales o citolégicas que no per-
miten el diagnoéstico definitivo de atipia reactiva, adenosis,
PIN o carcinoma. Su relevancia radica en que la asociaciéon
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con Cancer no ha disminuido en el tiempo, siendo alrede-
dor de 40-45%, por lo que requiere ser rebiopsiado en un
breve tiempo.

1.2 Reporte de la Biopsia por puncién

Debe incluir en una biopsia positiva para tumor:

- Patrén y puntaje de Gleason.

- Ubicacion

- Permeacién perineural (indicador de riesgo de extension
extraprostatica)

- Extensidn extraprostatica, que de acuerdo al centro se
puede informar como numero de cores comprometidos o
mm comprometidos del total.

- Otros Hallazgos(ej: Multiples focos de PIN, prostatitis gra-
nulomatosa, etc)

En el informe de foco sospechoso debe mencionarse la
realizacién de inmunohistoquimica.

1.3 Inmunohistoquimica en prdstata

Tiene como objetivo marcar células basales, ayudando a
determinar la presencia de cancer en lesiones sospechosas,
no claras al diagnéstico histoldgico. Su uso ha disminuido el
diagnéstico de ASAP en el tiempo. Se utilizan distintos mar-
cadores, destacando la citoqueratina de alto peso molecular
(HMWC, marcador citoplasmatico) y P63 (marcador nuclear),
existen también marcadores positivos para citoplasma de
carcinomas como la N-acetyl CoA Racemasa.

En un seguimiento realizado a 944 biopsias prostaticas por
puncién se observé:54% de biopsias negativas para tumor,
35% de carcinomay 11% de focos atipicos, cuando se aplica
inmunohistoquimica a este grupo se resuelve un 89%, por
lo que a los focos ASAP debiese realizarse.

Su uso se ha incrementado en el tiempo y en los servicios
publicos se cuenta actualmente con la técnica.

1.4 Patologia en Prostatectomia Radical

El rol del analisis patolégico en la Prostatectomia Radical es:
Etapificar, graduary evaluar los margenes quirdrgicos, definiendo
el pronéstico y tratamiento posterior a la cirugia, por lo que es
importante que las técnicas de andlisis de las muestras estén
estandarizadas, siendo conocidas por el tratante.



La tinta china se utiliza para marcar margenes, esto se afecta
con el dafo que pueda presentar la muestra durante su
reseccion, por lo que se debe procurar enviarla en buena
condicion.

En su procesamiento se separa el dpexy la base y posterior-
mente se realizan cortes seriados desde el apex.

El reporte de la prostatectomia debe incluir:

- Tipo histoldgico

- Score de gleason

- Localizacién

-Tamano

- Margenes quirurgicos

- Extensién extraprostatica.

- Estado de las vesiculas seminales

- Estado de los linfonodos

La Academia Internacional de Uropatologia recomienda dar
los margenes en relacidon a una extension, identificando la
zona de margen positivo y la sumatoria de la extension de
éste. En algunos casos se incluye el volumen tumoral.

En el consenso ISUP de 2005, revisadas y mantenidas en 2009
se establece que no se debe informar score de Gleason menor
a 5 en biopsias por puncién, se sugiere enviar a reevaluacion
en caso de recibir informes de esta forma.

Se ha aunado criterios respecto a focos cribiformes, siendo
clasificados como Gleason 4, lo que provocd un aumento
en el diagndstico de score 7 siendo actualmente el mas
diagnosticado. Con estas modificaciones el score 3+3 seria
curable en el 100% de los casos.

1.5 Patrones Terciaros

Normalmente en el score de Gleason se informa los dos pa-
trones mas frecuentes, en el consenso actual en las biopsias
por puncién el patrén secundario pasa a ser el de mayor
grado, independiente del porcentaje presente. Este criterio
no esta aceptado en los informes de las prostatectomias
radicales, donde se sigue informando los 2 mas frecuentes.
Si existen cores o nédulos con distintos patrones se informan
por separado.

1.6 Genes de fusion

Los genes de fusion se forman cuando dos cromosomas o
porciones de un mismo se fragmentan, cambiando de po-
sicion y dan lugar a genes nuevos (quiméricos). Estos genes
han sido caracterizados en diversos tipos de cancer, pero
hace poco tiempo en carcinomas.

La existencia de estos genes ha contribuido en el diagnéstico
de Céncer de Préstata, ya que no se han observado en tejido
sano, existiendo algunos de ellos especificos, como el ERG.
En un estudio realizado en Chile se observé un 66% de expre-
sion de la proteina ERG en pacientes con Cancer de prostata.,
siendo similar a lo descrito en la literatura internacional. Si
bien se ha observado una discreta asociacion en la presencia
de estos genes y el estadio clinico, la evidencia sefala que
su hallazgo no es un factor predictivo de progresién de
enfermedad a estadios mds avanzados.
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2.- TUMORES UROTELIALES

2.1 Tumores papilares

La clasificacién utilizada actualmente es la del 2004 de la OMS::
- Papiloma

- NUPBPM

- Carcinoma de Bajo Grado

- Carcinoma de Alto Grado

2.1.1 Papiloma Urotelial Exofitico

Ocurre en menos del 1% de los tumores uroteliales, principal-
mente en hombres menores de 50 aios, se ubican cerca de los
orificios ureterales, es de baja recurrencia y generalmente no
progresan. Histolégicamente se caracterizan por un delgado
tabique vascular, urotelio de aspecto normal, identificandose
células “en paraguas” tipo apocrinas o mucinosas.

2.1.2 NUPBPM

Neoplasia de tipo papilar en que se observa mayor proliferacion
del epitelio, el cual tiene caracteristicas atipicas leves. En la
clasificacion de 1973 correspondia a las lesiones Grado |, aun
es un diagnéstico que ha costado asimilar dado lo reciente.
Mide de 1a 2 cms. la edad promedio de aparicidén es 65 anos,
predominan en hombres, tienen una tasa de recurrencia de
47%, y progresién de 8%.




2.1.3 Carcinoma urotelial de bajo grado

Neoplasia de tipo papilar con alteraciones estructurales y
citoldgicas reconocibles, pero no acentuadas. Corresponde
la mayoria a los grado Il en la clasificacién antigua.

La edad promedio de presentacion es 70 afos. Se observan
papilas alargadas, tamafos tumorales mas grandes, alrededor
de un 20% multifocales, con ramificaciones; los niicleos son
mas grandes, la cromatina es de aspecto vesiculoso, con nu-
cléolos en su interior, identificandose mitosis a cualquier nivel.
Tienen una recurrencia de 50%, progresion 10% y mortalidad
5% a 10 anos.

2.1.4 Carcinoma urotelial papilar de alto grado

Neoplasia con evidente desorden arquitectural con moderada
a intensa atipia citoldgica. Corresponde a todos los grados
G3yalgunos G2 de la clasificacion antigua. Se observa fusion
de papilas, nucleos pleomorficos, frecuentes mitosis, con
importante aneuploidia (sobre un 90%).

Se acompana frecuentemente de carcinoma in situ en la
periferia, la recurrencia es de 65 a 85%, tasa de progresion
de 20 a 52%y mortalidad de 35%.

Destaca citologia positiva de orina en este tipo de tumores,
dado un numero importante de células que se desprende
hacia el lumen vesical debido a la poca expresién de pro-
teinas de adhesion.
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2.2 Genética

Los tumores de bajo grado presentan generalmente una ge-
nética estable, es decir sus alteraciones son pocas, no asi los
dealto grado, carcinoma in situ e invasores donde se observa
un gran numero de alteraciones genéticas.

Se ha realizado estudios para identificar ciertos marcadores
en tumores superficiales que puedan predecir el riesgo de
recurrencia, pero ninguno ha mostrado consistencia en ello.
En los carcinomas invasores se identifican variables que le
confieren peor pronéstico: multifocalidad, tamafo mayor
a 3 cms, extension extravesical, compromiso de orificios
ureterales y metastasis linfaticas. Los tipos histolégicos de
peor prondstico son: las variables sarcomatoides, de células
pequenas, linfoepitelioma y micropapilar. Las permeaciones
vasculares confieren un mal prondstico a los tumores que
muestran compromiso de lamina propia.

Para lograr resultados adecuados, la citologia urinaria en
tumores de vejiga requiere un procesamiento por medio de
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cito spin, que es una centrifuga citolégica controlada por mi-
croprocesadores, dado que es una citologia de baja celularidad.

3.- CARCINOMA DE CELULAS RENALES

3.1 Carcinoma de células claras

Es el mas frecuente. Actualmente la forma de diagnosticarlo
es por hallazgo imagenolégico. El grado nuclear de Fuhrman
es el factor pronéstico mas importante, dentro del mismo
estadio, se calcula seguin la zona de mayor grado.

Se ha observado en pacientes con tumores de células renales
deleciones en el brazo corto del cromosoma 3, similares a las
encontradas en pacientes con Sindrome de Von Hippel Landeau.
Macroscédpicamente estos tumores son muy heterogéneos,
con importantes variaciones en tamano, se caracterizan por
un color amarillo marcado, con involucién central, que ha
mutado a tejido conectivo. A la microscopia se visualizan
células con citoplasma amplio, dado el alto contenido lipidico,
el que se pierde al procesamiento histolégico, mostrandose
vacias (claras).

3.2 Carcinoma papilar

Tumores formados caracteristicamente por papilas que estan
compuestas por un eje conjuntivo vascular rodeado de células
tumorales.

Existen 2 tipos:

- El tipo 1 con células pequenas, de escaso citoplasma y con
tinte basofilo, de bajo grado de Fuhrman, teniendo un mejor
prondstico al seguimiento.

- Eltipo 2 de células de mayor tamaiio, con nucléolos mas pro-
minentes y citoplasma eosindfilo, generalmente de Fuhrman 3.
Genéticamente también son diferentes, ya que expresan
distintos tipos de proteinas, ademas se observa un importante
desbalance cromosémico en el tipo 2.

Macroscépicamente el tipo 1 se ve redondeado, de tamafno
pequeio, amarillo dado el alto contenido lipidico de sus cé-
lulas, llamados histiocitos espumosos. El tipo 2 es de mayor
tamano, heterogéneo, con areas de necrosis blanda, que se
produce por un recambio celular importante.

3.3 Carcinoma croméfobo

Se caracteriza porque las células tienen citoplasmas gran-
des con membranas citoplasmaticas reforzadas y nucleos
binucleados e hipercromaticos. Macroscopicamente se ve
muy similar al oncocitoma, color café caoba, redondeados,
bien delimitados.

Representa el 5% de los casos, teniendo similar frecuencia
en hombres y mujeres, es el de mejor prondstico.

Su diagnéstico se apoya en ciertas técnicas como: Hierro
coloidal de Hale y en técnicas de inmunohistoquimica como
citokeratina 7 (CK7).

3.4 Carcinoma sarcomatoide rabdoide

En el Carcinoma de células renales la presencia de un
componente sarcomatoide le confiere un mal pronds-
tico, siendo peor a mayor porcentaje de componente.
Esto ocurre en un 1 a 6 % de los carcinomas de células



claras., aunque pueden aparecer en cualquier subtipo.
Se plantea que la presencia de este componente seria una
pérdida de la diferenciacién tumoral, mas que un subtipo
diferente.

3.5 Carcinoma de Ductos Colectores

Infrecuente, frecuencia menor del 1%, tiene compromiso
medular, debuta en personas jévenes y generalmente es
metastdsico al momento de su diagnéstico, pese a que el
primario sea de pequefio tamano. Macroscopicamente es
blanquecino, de bordes poco definidos. Microscépicamente
es tubulopapilar, de alto grado nuclear y desmoplasia. Su
principal diagndstico es el tumor de pelvis renal, por lo
que se usa inmunohistoquimica para diferenciarlo, siendo
positivo para CK34B12

En el ultimo consenso de la sociedad internacional de
patologia urolégica ISUP afio 2013 se identificaron ciertas
entidades histolégicas nuevas:

- Carcinoma multiloculado de Células Renales: se ha recono-
cido como una nueva entidad, de bajo potencial maligno,
ya que su curso natural es diferente al carcinoma de células
renales, no presentando mortalidad ni diseminacion. Se debe
diferenciar de los carcinomas de células renales que tienen
involucién quistica, y de los que tienen involucién quistica
necrética. Macroscépicamente no se observan areas sélidas
en estas lesiones. En la microscopia se observan quistes reves-
tidos de células claras, generalmente de bajo grado nuclear.
- Carcinoma Medular: muy raro, sélo 37 casos publicados,
afecta a pacientes pediatricos y jévenes de 10 a 40 afos,
se asocia a anemia de células falciformes, es de ubicacion
central, blanquecino, con zonas hemorrégicas, poco circuns-
crito, de células eosindfilas con nucleos claros y nucléolos
prominentes, que infiltran glomérulos y tubulos, es de muy
mal prondstico, sobrevida promedio 15 semanas post cirugia.
- Carcinomas Asociados a Translocacion: los tumores renales
que se asocian a cambios genéticos principalmente afectan a
gente joven, el mas conocido es el xp 11.2. Macroscopicamente
son similares a los carcinomas de células claras, sin embargo
su histologia e inmunohistoquimica difieren ya que tienden
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aformar papilas, presentando en su interior calcificaciones
llamadas cuerpos de psammoma y tifien con marcadores
distintos al carcinoma de células claras convencional. La
certificacién de este tipo de tumores de hace por técnicas
moleculares, la cual actualmente no se dispone en Chile.

- Clear Cell Tubulo Papillary Carcinoma: esta variante se
conocié previamente como tumor angiomiolipomatoso.
Corresponde a tumor de células claras que forma tibulosy
papilas, tienden a ser de buen pronéstico. Morfologicamente
se caracteriza porque las células claras de bajo grado que
presentan el nucleo lejos de la base estromal.

- Carcinoma Mucinoso Tubular y de Células Fusiformes:
Tumor de buen pronéstico, se presenta en personas
mayores,morfolégicamente pequeios, redondos, bien
delimitados, de aspecto mucinoso debido a una rica matriz
de polisacaridos, microscopicamente de aspecto fusiforme,
con escaso citoplasmay nucleo de bajo grado, la mucina tifie
con alcian blue, asi como con CK 18y 19.

- Carcinoma de células renales tubulo quistico: Se describié
inicialmente como una variable de bajo grado del carcino-
ma de tubulos colectores, es cercano a la zona medular,
con caracteristicas de buen prondstico, bien delimitado,
con aspecto de “esponja”, su tamafo varia entre los 2y 17
cms, presenta componente tubular y quistico, simulando
al carcinoma variante multiquistica, pero con tubulos mas
pequenos, es un tumor indolente.

- Carcinoma de células renales asociado a enfermedad quistica
adquirida: se presenta en pacientes con enfermedad renal
terminal, su presentacion es como nédulo en el seguimiento
de pacientes con enfermedad renal terminal, es multifocal
en alrededor del 50% de los casos y bilateral en un 20%, es
de buen pronéstico. Su aspecto morfoldgico es de células
rosadas, pero con multiples quistes.

El aportar los antecedentes clinicos de manera completa,
mantener una comunicacién adecuada, un conocimiento
basico de anatomia patoldgica y consensuar los datos rele-
vantes en el informe, permitird lograr un diagnéstico mas
acabado, yendo en directo beneficio del paciente.



REVISTA CHILENA DE UROLOGIA | Volumen 80 | N° 1 afio 2015
TRABAJO DE INGRESO

Tratamiento de la Incontinencia Urinaria
de Estuerzo Secundaria a Cirugia
Prostatica, con el uso de un Cabestrillo
Suburetral Transobturador

Retrourethral Transobturator Sling for the Treatment of Male Stress
Urinary Incontinence After Prostate Surgery

Dr. Rodrigo Campos P.

Hospital del Trabajador.

B RESUMEN

INTRODUCCION: Los pacientes que presentan una incontinencia urinaria de esfuerzo (IOE) secundaria a una cirugia prostéatica,
pueden llegar a experimentar un severo deterioro de su calidad de vida. Debido a esto, se han desarrollado distintos disposi-
tivos para recuperar la continencia con diversos resultados. El objetivo de este trabajo es presentar la experiencia inicial con
el uso de un cabestrillo suburetral transobturador, en hombres con una IOE secundaria a una cirugia prostatica.

MATERIAL Y METODOS: Se presenta una serie de 16 pacientes portadores de una |OE de diversa magnitud secundarias a una cirugia
prostatica, en los cuales se utilizo un cabestrillo suburetral transobturador para la correccién de ésta, entre Noviembre de 2008
y Abril de 2011. Todos los pacientes fueron evaluados clinica y cistoscopicamente previo a la cirugia, también se cuantifico el N°
apositos/diay el volumen de escape de orina en 24 horas (Pad-test). El seguimiento post-operatorio se realizo de similar manera.
RESULTADOS: Con una mediana de seguimiento de 14 meses (rango 6-30), la tasa de éxito de la serie completa fue de un 63% (38%
curacién y un 25% mejoria). Para los pacientes con una IOE leve-moderada la tasa de éxito fue de un 100% (60% curacién y un
40% mejoria). La presencia de una IOE severa se asocio con un fracaso para este tipo de cirugia (p <0.0001). El N° apésitos/dia y el
volumen de escape en 24 horas de los pacientes con una IOE leve-moderada disminuyo significativamente en el post-operatorio
(p <0.005). No hubo complicaciones intra-operatorias, asi como tampoco durante el seguimiento. CONCLUSIONES: El cabestrillo
suburetral transobturador es un procedimiento seguroy efectivo para el manejo de laIOE leve-moderada. Los pacientes con IOE
severa no se beneficiaron con su uso. Se requiere de un seguimiento mayor para evaluar sus resultados a mediano y largo plazo.

Palabras clave: Incontinencia de orina, Prostata, Técnica sub uretral.

B ABSTRACT

PURPOSE: Patients in whom stress urinary incontinence (SUI) develops after a prostate surgery experience a significant de-
crease in quality of life. For this reason, several treatment options have been developed to recover continence, with varying
success. The aim of the study was present the initial experience with the use of the retrourethral transobturator sling for
the treatment of male SUI after prostate surgery. MATERIAL AND METHODS: A prospective evaluation was conducted on 16
patients with mild to severe SUI secondary to a prostatic surgery, in whom a suburethral transobturator sling was implanted
between November 2008 and April 2011. All patients were evaluated preoperatively and postoperatively by medical history,
24-h pad test, daily pad use and a cystoscopy. RESULTS: After a median follow-up of 14 months (range, 6-30) the incontinence
success rate for overall series was 63% (38% cure and 25% improved). The incontinence success rate for mild to moderate SUI
patients was100% (60% cure and 40% improved). Severe SIU was associated with worse results for this surgery (p <0.0001).
The 24-h pad test and the daily pad use test decreased significantly during the follow-up in the mild to moderate SUI group
(p < 0.005). Neither operative complication nor post-operative complication was noted during follow-up. CONCLUSIONS:
Placement of a retrourethral transobturator sling is a safe and effective procedure for patients with mild to moderate SUI. In
not recommended for patients with severe SUI. Longer follow-up is required to assess long-term efficacy.

Keywords: Incontinencia urinaria de esfuerzo, prostatectomia radical, cabestrillo trans-obturador.
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H INTRODUCCION

La incontinencia de orina de esfuerzo (IOE) secundaria al
tratamiento del cancer de prostata o al tratamiento de la
patologia benigna prostética, representa una seriay compleja
situacion, comprometiendo en forma significativa la calidad
de vida del paciente [1].

La incidencia de IOE después de una prostatectomia radical
(PR) varia entre 2.5 y 33 % dependiendo de su definicidn,
tiempo de medicion, edad de los pacientes, periodo de estudio
y tipo de cirugia [2-6]. La mayor parte de estos pacientes se
manejaran de forma conservadora entrenando la musculatura
del piso pélvico, pero algunos autores han estimado que
entre un 6% a un 20% requeriria de una cirugia para resolver
su problema [7, 8], actualmente la tasa real de pacientes que
reciben un tratamiento es desconocida, aunque se estima
que seria cercana al 10% [7].

Por otro lado, la incidencia de IOE secundaria a una reseccion
trans-uretral de prostata (RTU-P) es menor que la descrita para
la PR, siendo en el post-operatorio inmediato alrededor de un
9% [10], bajando a un 1%, al afo post cirugia [11].

Para el tratamiento de la IOE secundaria, estan descritas dife-
rentes técnicas quirdrgicas de reparacion, como el tratamiento
endoscopico con el uso de material inyectable, la compresion
uretral extrinseca con el uso de material organico (musculo o
fascia) o material sintético (fascia sintética, balones para-uretrales
y mallas de distinto tipo) y el uso de mecanismos mas elabo-
rados y complejos como el esfinter urinario artificial (EUA). De
todos los sistemas existentes, el EUA a demostrado los mejores
resultados [12], siendo considerado el tratamiento “gold standar”
independiente de la magnitud de la incontinencia, existiendo
varias publicaciones que demuestran su eficacia y seguridad
[12-14], pero éste es un procedimiento complejo que requiere
de un urdlogo entrenado y de un paciente motivado y con
cierta destreza manual [15], de un alto costo econémicoy que
no esta exento de complicaciones [9]. Por estos motivos, se
han ido desarrollando nuevos dispositivos mas simples, menos
invasivos, mas econdmicos y con resultados prometedores,
permitiendo que mas pacientesy urélogos puedan accedery
ofrecer respectivamente estos tratamientos, en este sentido,
recientemente se ha reportado que en los ultimos aios, se
ha incrementado en un tercio la tasa de cirugias correctoras
de IOE en hombres en los Estados Unidos, permaneciendo
relativamente estable la tasa insercion de EUA [16].

El objetivo de este trabajo es presentar la experiencia en el
uso de un sling suburetral transobturador, en el tratamiento
de pacientes portadores de una IOE por falla esfinteriana
secundaria a una cirugia prostatica.

H MATERIALY METODOS

Se presenta una serie prospectiva de pacientes portadores
de una IOE de diversa magnitud en los cuales se utilizé un
cabestrillo suburetral transobturador (AdVance®) para el
tratamiento de su IOE secundaria a una cirugia prostatica.

Los procedimientos fueron realizados en Clinica Indisay en el
Hospital Santiago Oriente entre Noviembre de 2008y Abril de
2011 por un solo cirujano. Todos los pacientes recibieron una

REVISTA CHILENA DE UROLOGIA | Volumen 80 | N° 1 afio 2015

evaluacién clinica previo a la cirugia, asi como la cuantificacién
del N° ap6sitos usados/dia y el volumen de escape de orina
en 24 horas (Pad-test), ademas se les realizé una cistoscopia
donde se evaluaba la funcién esfintereana y se constataba la
incontinencia con maniobras de Valsalva.

El seguimiento postoperatorio de los pacientes se realizé a
los 15 dias, 1 mes, 3 meses, 6 meses y luego cada 6 meses,
siendo evaluados clinicamente, con el N° apdsitos/dia y con
la medicién del volumen de escape de orina en 24 horas
(Pad-test), ademas al mes y tercer mes de seguimiento se les
realzo un urocultivo y una ecografia vesical para evaluar pre-
sencia de una infeccion urinaria y de residuo post miccional
respectivamente.

Se definié “IOE leve” a un escape de orina menor o igual a 150
cc/dia (peso del apésito medido en gramos), “lOE moderada”
aunescape de orinaentre 151 cc/diay menor oigual a 300 cc/
diay “IOE severa” a un escape mayor de 300 cc/dia, a su vez se
definié “curacién” el no presentar escape de orina, “mejoria”
un escape inferior al 50% del escape pre cirugia y “falla” si
la condicién del paciente era igual a la previa de la cirugia.
No se analizaron los resultados de cuestionarios sobre calidad
de vida ya que en los primeros 5 pacientes de la serie no se
disponia de esta herramienta, tampoco se realizo estudio
urodinamico en estos pacientes ya que no se disponia de
esta herramienta.

Para evaluar la asociacién entre la presencia de una IOE severa
o de unaradioterapia previa con los resultados de esta cirugia,
se utilizd la prueba de chi-cuadrado. Para la evaluacién del
status pre-cirugia vs. el post-cirugia de los pacientes con una
IOE leve-moderada, se utilizé la prueba pareada de t-student.
Un valor de p < 0,05 fue considerado significativo para todos los
analisis. El andlisis estadistico se realiz6 a través del programa
SAS 9.2 (SAS Institute, Cary, NC).

TECNICA QUIRURGICA

En todos los pacientes, el procedimiento se realizé bajo
anestesia regional y profilaxis antibiética con cefazolina 1 gr.
endovenoso, ademas se descarté previo a la cirugia la presen-
cia de una infeccién urinaria y de trastornos de coagulacién
o deficiencia inmunoldgica con un urocultivo, pruebas de
coagulaciéon y un hemograma.

El paciente es colocado en posicion de litotomia forzada con
las piernas en un dngulo de 90° se rasura el drea perineal y se
instala una sonda Foley 18 fr.

Se realiza una incision perineal de 5 cm aprox. entre escroto
y ano, luego se continua en profundidad a través de la fascia
de Colles, hasta alcanzar el musculo bulbo-esponjoso, éste se
abre en su rafe medio y se diseca haciaambos lados logrando
separar del cuerpo esponjoso. A continuacion se debe liberar
el cuerpo esponjoso hacia distal y hacia proximal, esto se
logra seccionando el tenddn central del perineo para liberar
completamente el bulbo permitiendo asi una movilidad
completa de éste.

Luego mediante una diseccion roma se debe ubicar el angulo
que se forma entre el cuerpo esponjoso y larama isquiopubiana
por sobre la membrana perineal y a ambos lados del cuerpo



esponjoso (por donde debera pasar nuestra aguja).

A continuacién debe realizarse una incisién de 1 cm. sobre
cada agujero obturador a unos 2 cm. por debajo del tendén
delaductor largo y que bordee la rama pubica inferior. Luego
se introduce la aguja el cual siempre debe estar a unos 45°
del plano sagital del paciente durante todo su recorrido
manteniendo un eje de rotacidn constante. Al pasar la aguja
se deben notar claramente dos saltos, uno cuando la aguja
penetre en el musculo recto interno y otro cuando penetre en
lamembrana del obturador, la aguja debe seguir la superficie
posterior de laramaisquiopubiana. La punta del dedo indice
debe palpar la punta de la aguja mientras esta por debajo de
la membrana perineal, ésta debiera pasar por la membrana
perineal medial al musculo isquiocavernoso, lateral al cuerpo
esponjoso y justo por debajo del nivel donde la uretra pasa
por lamembrana perineal, cuando se comprueba la correcta
posicién de la aguja se atraviesa lamembrana perineal haciendo
fuerza siempre contra nuestro dedo indice, a continuacion se
realiza el procedimiento en el lado opuesto. A continuaciéon
se une la malla a los extremos de las agujas y éstas se retiran
siguiendo su misma trayectoria hasta observar que la malla
sobrepasa el nivel cutaneo. Antes de tensar la malla se debe fijar
la malla a la linea media del cuerpo esponjoso con Monocryl
3-0 con dos puntos hacia proximal (a altura donde se insertaba
el tendoén central ya seccionado) y dos hacia distal.
Altensarlamalla, la uretra se situara aproximadamente a una
distancia de 2 a 4 cm. en posicion proximal y elevara la mem-
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brana perineal. Antes de tensionar completamente la uretra
se deberd colocar un cistoscopio y bajo visién terminar de
traccionar la malla hasta observar una coaptacién completa
de la uretra.

Para completar la cirugia se coloca una sonda Foley 12 Fr.y ce
cierra por capas la incisién perineal y las incisiones cutaneas.
La sonda Foley se retira entre 12 - 24 horas posteriores a la
cirugiay previo al alta.

B RESULTADOS

La serie esta compuesta de 16 pacientes La mediana de segui-
miento de la serie es de 14 meses (6 — 30) y la edad promedio
fue de 64 anos (47-79). De los 16 pacientes de la serie, 11 son
secundarios a una PR, de los cuales 2 tenian una radioterapia
complementaria, ademds un paciente tenia una cirugia fallida
con el uso de balones para-uretrales (ProAct®) y un paciente
una cirugia fallida con un AdVance®, 4 pacientes son secunda-
rios a una RTU de préstatay 1 paciente a una prostatectomia
simple (PS). (Ver tabla 1)

La tasa de éxito (curacion + mejoria) de la serie completa fue
de un 63% (10 pacientes) al ultimo control de seguimiento
respectivamente. Al realizar el andlisis por severidad de IOE, la
tasa de éxito paralos pacientes que presentaban IOE leve, fue
de un 100% (2 pacientes, 100% curacién), para los pacientes
con una IOE moderada la tasa de éxito tambien fue de un
100%, 50% curacion (4 pacientes) y 50% mejoria (4 pacientes).
De los pacientes con diagnéstico de IOE severa (6 pacientes),

Variable Valor

Edad (atios)

Promedio(rango) 64 (47-79)
Clrugia N*{%g)

Prostatectomia radical abierta & (56.3)

Prostatectomia radical laparcscdpica 2 (12.5)

RTU-F 4 (25)

Prostatectomia simple (PS) 1 (6.2)
Tratamientos previos. V= (%)

Radioterapia Z (12.5)

ProAct® 1 (6.2)

AdVance® 1 (6.2)
Apositosdia N

Promsedio 4.5

Mediana 5 (1-T)
Grado de IOE [V (%s)

Leve 2(12.5)

Moderada B (50)

Severa 6 (37.5)

Tabla 1: Caracteristicas pre-operatorias de la serie.



dos presentaron una mejoria transitoria post cirugia, pero a
los 6 meses de seguimiento estaban nuevamente inconti-
nentes, al tltimo control todos estos pacientes se encuentran
en condiciones similares a las pre-quirdrgicas (Ver tabla 2).
En el andlisis por etiologia de la IOE, en los pacientes post PR
la tasa de éxito fue de un 55% (3 pacientes estaban curados
y 3 presentaban mejoria) y la tasa de falla fue de un 45%,
todos los pacientes que presentaron una falla tenian una IOE
severa, ademas 2 pacientes tenian una radioterapia previa.
En los pacientes que presentaban una IOE posterior a una
cirugia prostatica benigna (5 pacientes), el 60% presentaron
una curacion (3 pacientes) y el 20% una mejoria (1 paciente)
(ver tabla 3).

La presencia de una IOE severa se asocio con un mayor fracaso
de la cirugia (p < 0,0001), en los pacientes con una radiotera-
pia previa, no se encontro una asociacion estadisticamente
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significativa para un fracaso de la cirugia (p = 0.051).

Enlos pacientes con una IOE leve-moderada tanto el promedio
y mediana del nimero de apdsitos y del volumen de escape de
orina en 24 horas disminuyé considerablemente posteriorala
cirugia (p < 0,001y p < 0.0002, respectivamente) (ver tabla 4).
De los 2 pacientes que presentaban una cirugia uretral por via
perineal previamente, ambos fueron operados sin incidentes,
no observando lesiones secundarias del procedimiento anterior.
No se presentaron complicaciones intra-operatorias, como
tampoco post-operatorias durante el seguimiento.

m DISCUSION

El cabestrillo suburetral transobturador (AdVance®) fue disennado
eintroducido por la American Medical Systems (Minnetonka,
MN, USA) en el aito 2006, ofreciendo un mecanismo simple y
funcional para el tratamiento quirurgico de la IOE secundario

Serie completa Petes, con 1OE Petes, con [OE Petes. con [OF
leve mol. SEVETH
TN 16 2 ] [
Tasa de éxito” 3% (10) 100% (2) 100%, (5) 0% (0)
Tasa de curacion 38%% (6) 1M %a (2) 50%a (4) 0% (D)
Tasa de mejoria 25% (4) — 0% (4) %% (0)
Tasa de falla 7.5% (6) memmamas 0% (0} 105 (6)

* Tasa de éxito = Tasa de curacion + Tasa de mejoria,

Tabla 2: Resultados de la serie al Gltimo control.

| Serie completa

Petes. 2" PR

Petes. 2° RTU-F |

Petes. 2% PS8

Numera 1 11 4 1
Tasa de éxifo® 63 % (10} 55% (6] T5% (3) 10 %6 (1)
Tasa de curaciin 3R% (6) 27.5% (3) S0 (2) 1% (1)
Tasa de mejoria 25% (4) 27.5% 3 25% (1) ———
Tasa de Falla 3T.5% (6) 45% (5) 5% (1) e
~ *Tasa de éxito = Tasa de curacion + Tasa de mejoria.
Tabla 3: Resultados de la serie segun cirugia prostética al ultimo control.
Variable Pre-operatorio Post-operatorio Valor I
Apisitosidia v
Promedio 04 = 0.0001
Mediona {rango) 2(1-T) 0 {0-1) < 0.0002
Volumen de escape (cc)
Promedio 28 < 0.0001
Mediona (rango) 280 { 15030001 0 (0-100) < 0.0002

Tabla 4: Resultados de pacientes con IOE leve-moderada al ultimo control.
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a una PR. El mecanismo de acciéon descrito para este tipo de
cabestrillo es el de producir el reposicionamiento de la uretra
proximal en su posicion anatdémica normal, pérdida produ-
cida por efecto de la cirugia, permitiendo asi el adecuado
funcionamiento del mecanismo esfinteriano [17], pero para
lograr este resultado, deben existir dos requisitos basicos: una
buena movilidad uretral y una funcién residual aceptable del
complejo esfinteriano intrinseco (uretra membranosa); funcion
disminuida, producida por la pérdida, o una laxitud patoldgica
de las estructuras que dan sostén al complejo esfinteriano
(esfinter intrinseco) después de una PR[18]. (medible sélo con
un estudio urodinamico).

Un aspecto destacable del mecanismo de accién (reposicio-
namiento uretral) de este cabestrillo, es el que no produciria
una compresion de la uretra, a diferencia de los otros tipos
de dispositivos disponibles, evitando asi que se produzca una
lesion uretral, estudios urodinamicos realizados pre y post
cirugia, muestran que no hay cambios en la presién miccional
del detrusor, en el volumen urinario residual y en los flujos
miccionales maximo y promedio, pero si evidenciando un
incremento de la presién de punto de escape con Valsalva
[19, 20], demostrando el caracter no obstructivo del cabestrillo
suburetral trans-obturador.

Desde su introduccion, son varias las publicaciones que re-
portan resultados promisorios a corto y mediano plazo con
el uso del cabestrillo suburetral transobturador, con tasas de
curaciéon que van desde un 51%aun 73%[17, 19, 21, 22] y tasas
de éxito (tasa de curacion + tasa de mejoria) que alcanzan
incluso hasta un 90% [21], sin embargo se ha sugerido que
estas tasas pudieran disminuir con seguimientos mas largos.
En este sentido, recientemente Li y cols. [24] muestran con
una mediana de seguimiento de 24 meses, un descenso de su
tasa de curacion y de éxito de un 51% a un 40% y de un 87%
a un 63% respectivamente al compararlas con sus resultados
preliminares.

En el presente trabajo se presenta una serie de 16 hombres
con una IOE desde leve a severa, con una tasa de éxito de la
serie completa de un 63%, mostrando claramente mejores
resultados los pacientes con una IOE leve (100% curacién) y los
con una IOE moderada (60% curacién y 40% mejoria) que los
pacientes con una IOE severa (100% falla). Ademas los pacientes
con una lOE leve a moderada en conjunto mejoraron conside-
rablemente su nimero de apésitos/dia y el volumen de escape
urinario en 24 horas al comparar el estado pre operatorio con
el post operatorio (p< 0.005), lo cual es comparable con las
cifras publicadas por otros autores [17, 19, 21-271.

De los pacientes con una IOE secundaria a una PR, la tasa de
éxito fue sélo de un 55% con un 45% de falla, al respecto cree-
mos que la explicacion para esta elevada tasa de falla radica
en que todos estos pacientes tenian una IOE severa previo a
la cirugia (factor asociado a una mayor tasa de falla en esta
serie) y al hecho que 2 de estos pacientes, ademas habian
recibido una radioterapia previa, dos factores con los cuales
se han asociado pobres resultados para este tipo de cirugia
[22, 25, 28]. El primero porque indicaria una falla completa
del mecanismo esfinteriano y la segunda por la inmovilidad
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uretral que se produciria secundario a la radioterapia, como se
discutié previamente, los dos requisitos basicos para el éxito
de este tipo de cirugia.

Otro factor a destacar de la serie es que en ella 5 pacientes
presentaban una IOE secundario a una cirugia prostatica be-
nigna (4 RTU-P y 1 PS) de los cuales, 3 pacientes presentaron
una curaciéony 1 paciente una mejoria. Resulta llamativo que el
cabestrillo suburetral transobturador tenga buenos resultados
en pacientes con una |OE secundaria a una cirugia por patologia
benigna ya que el disefio y mecanismo de accién propuesto
para éste, no responden al mecanismo fisiopatolégico por el
cual estas cirugias producen la incontinencia, por lo que deja
la abierta la pregunta a si el reposicionamiento del esfinter es
la Unica explicacion para la correccion de la IOE o si también
existe algun efecto obstructivo (compresivo) sobre la uretra.
Puede resultar llamativo que la serie no presente complica-
ciones quirdrgicas o durante su seguimiento, pero creo que
esto se debe a dos motivos, a la baja tasa de complicaciones
del cabestrillo suburetral transobturador asociado a la poca
complejidad de éstas y alo pequeiio del tamafo muestral. En
relacion a las complicaciones, este tipo de cabestrillo presenta
tasas de complicaciones menores que la de los otros disposi-
tivos disponibles para tratamiento de la IOE en hombres [29,
30], siendo la mas frecuente la retencion urinaria inmediata
post cirugia, con tasas entre un 0% y un 21% [22, 30], la cual
requiere solo de medidas conservadoras para su recuperacion.
Otras complicaciones descritas para este procedimiento son el
dolor perineal persistente, la infeccion de la herida operatoria
y la infeccién urinaria, todas complicaciones con una tasa
menor al 0.5% [30]. Sélo existen dos casos anecdoéticos de
perforacién uretral producido por el cabestrillo suburetral
transobturador descritos en la literatura, uno diagnosticado
durante el operatorio secundario a un error en la colocacién
de éste [30] y otro caso de erosidn y transeccion de la uretra
diagnosticado 5 meses post operatorio [31].

Al comparar este tipo de cabestrillo con los otros dispositivos
disponibles en el mercado para el tratamiento de la IOE, en
general se puede concluir que las tasas de éxito son compa-
rables, la ventaja radica a nuestro juicio, en que las tasas de
complicaciones son mas bajas y de escasa complejidad (como
se discutié previamente). Por ejemplo para los cabestrillos
ajustables se reportan tasas de dolor perineal persistente de
hasta un 15% y de retiro del cabestrillo debido a una lesién
uretral, o vesical, o de pared abdominal o por infecciéon de un
8% a 12% [32-33], para los cabestrillos con anclaje 6seo a su vez
sereportan tasas de dolor perineal de hasta un 76%, aumento
de residuo post miccional en un 12%y retiro del cabestrillo por
erosion, infeccién o perdida del anclaje éseo entre un 5%y 15%
[34, 35]. Con el uso de los balones para-uretrales, también se
describen tasas de éxito similares, aunque se requiere de varios
ajustes post operatorios para alcanzarlas [36] y al igual que los
cabestrillos anteriores presenta complicaciones importantes,
como perforacién vesical, perforacién uretral, migraciéon o
ruptura de los balones y sangrado post operatorio, en tasas
que varian entre un 16% y un 24% [36]. También esta descrito
el tratamiento endoscépico con inyecciones peri-uretrales de



material de depésito, aunque no presentan complicaciones
de importancia, sus tasas de éxito son menores al 50% a
corto plazo [37] y cercano al 10% a largo plazo [38], por lo
que requieren de varias repeticiones dado su corto efecto
aumentando su costo de forma importante.

Entre todos los dispositivos disponibles en la actualidad, el
EUA es el que presenta los mejores resultados para el trata-
miento de la IOE, con tasas de éxito entre un 80% a un 85%
[39], sin embargo este es un procedimiento quirirgicamente
complejo, de alto costo econdmico y que requiere de una
participacion activa del paciente para su manejo, no exento
de complicaciones y con tasas de revisidon cercanas a un 25%
[40] y de remocion entre 7% a 17 % [39].

No existe un tratamiento Unico e ideal para tratar esta patolo-
gia, para cada paciente portador de una IOE secundaria a una
cirugia prostética, el urélogo debe evaluar la mejor alternativa
disponible considerando la magnitud de la incontinencia,
los beneficios vs. complicaciones y los costos econdmicos
de cada una de las alternativas disponibles en la actualidad,
permitiendo asi recuperar la continencia y mejorar asi, la
calidad de vida de los pacientes.

H CONCLUSION

El cabestrillo suburetral transobturador debiera considerarse
como una alternativa de primera linea para el manejo de la
incontinencia urinaria leve a moderada secundaria a una ci-
rugia prostatica. Es un procedimiento minimamente invasivo,
de facil instalacion y de muy baja morbilidad.

No se recomienda su uso en pacientes con IOE severa. Se re-
quiere de un seguimiento mayor para evaluar sus resultados
amedianoy largo plazo.
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Impacto del uso de antibioticos en el valor
de PSA, previo a la biopsia de prostata

Impact of antibiotic use in prostate-specific antigen levels before
prostate biopsy

Pedro Acuiia', Pedro Pablo Acuna?, Berta Ubilla', Carolina Carmona’

1. CONACV Regién, Chile; 2. Facultad de Medicina, Universidad Andrés Bello Vina del Mar, Chile.

B RESUMEN

Existen observaciénes clinicas sobre el uso empirico de antibiéticos en pacientes con alto nivel de PSA, sin sintomas
de infecciones del tracto urinario y con indicacion de biopsia prostatica. El uso indiscriminado de antibidticos puede
llevar a la resistencia bacteriana y diversos efectos secundarios; pero sobre todo, esto puede ser una accion médica
injustificada. El objetivo de esta investigacién es determinar el impacto del uso de antibiéticos en los valores de PSA
antes de la biopsia prostatica y en la decisién de si hacer o no una biopsia prostatica en pacientes con sospecha de
neoplasia prostatica.

Estudio de casos y controles de 63 pacientes menores de 80 afos de edad, con tacto rectal normal, sin infeccion uri-
naria y los valores de PSA alterado con indicacion de biopsia. El grupo de control no recibié medicamento y el grupo
de casos recibié cotrimoxazol (80/400 mg) cada 12 horas durante 10 dias. Quince dias mas tarde los niveles de PSA
se evaluaron de nuevo y los resultados se analizaron estadisticamente.

No se encontraron diferencias significativas entre ambos grupos en relaciéon con la edad, tacto rectal o el valor de
PSA. La variacién de la PSA después del uso de la terapia con antibiéticos no fue significativa (p = 0,588).

El uso de la terapia antimicrobiana para disminuir los valores de PSA antes de una biopsia de préstata es controver-
tido y no hay evidencia cientifica para el tratamiento de una prostatitis asintomatica que pueden estar alterando los
valores de PSA. Los resultados de nuestro estudio muestran la necesidad de una investigacion mas compleja que
puede confirmar que la terapia antimicrobiana no tiene un papel terapéutico en esta situacién especifica y comun.

Palabras clave: Prostatitis, Cancer de prostata, Biopsia de prostata, profilaxis, antibidticos

B ABSTRACT

There is a clinical observation about the empiric use of antibiotics on patients with high PSA level, without symptoms
of urinary tract infections and with indication for prostatic biopsy. The indiscriminate use of antibiotics may lead to
bacterial resistance and various others side effects as well; but above all, this may be an unjustified medical action.
The objective of this research is to determinate the impact of antibiotic use on PSA values before prostatic biopsy
and on the decision whether make or not a prostatic biopsy in patients suspected of having prostatic cancer.

Case and control study of 63 patients younger than 80 years old, with normal rectal tact, without symptoms of urinary
tract infection and PSA values altered with biopsy indication. Control group did not receive medicament and the case
group received Cotrimoxazole (80/400 mg) every 12 hours for 10 days. 15 days later PSA levels were evaluated again
and the results were statistically analyzed.

No significant differences were found between both groups in relation to age or PSA value. The variation of the PSA
after the use of antibiotic therapy was no significant (p=0,588).

The use of antimicrobial therapy to decrease the values of PSA before a prostate biopsy is controversial and there isn’t
scientific evidence to treat a cpossible asyntomatic prostatitis that may be altering the PSA values. The results of our
study shows the need of a more complex research that can confirm that the antimicrobial therapy has no therapeutic
role on this specific and common situation.

Keywords: Prostatitis, prostate cancer, prostate biopsy, profilaxis, antibiotics
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H INTRODUCCION

El adenocarcinoma prostatico se caracteriza por ser un cancer
ascendente en incidencia y en mortalidad, actualmente es
el cdncer de mayor incidencia en hombres de Chile (entre
55y 57 por cada 100.000 habitantes) y la tercera causa de
muerte por cancer en hombres chilenos (1.200 muertes
anuales) (1). En el aflo 2002 se registra una prevalencia de
9,2 casos por cada 1.000 individuos. Esta realidad es la
misma en Estados Unidos, donde también es el cancer de
mayor incidencia en hombres (se esperan 239.000 nuevos
casos por ano) y el tercer cdncer con mayor mortalidad,
estimando 30.000 muertes por ano. A nivel mundial, es
el segundo cancer en incidencia y el sexto en mortali-
dad, esperando 903.000 nuevos casos anuales y 258.000
muertes anuales. (2)

El antigeno prostatico especifico (PSA) es una glicopro-
teina producida por las células epiteliales prostaticas y
sus niveles estaran elevados debido a un aumento de
produccién del antigeno o por una disrupcion de la ba-
rrera entre el lumen prostatico y los capilares, liberando el
antigeno al territorio vascular. (3). Sin embargo, el cancer
no es la Unica causa de ascenso en los niveles de PSA ya
que también procesos infecciosos (prostatitis bacteriana
aguda), hiperplasia prostatica benigna, procedimientos
(cateterismo, biopsia, cistoscopia) y ciertas drogas pueden
causar elevacion de sus niveles plasmaticos. (4)

El gold standard para el diagnéstico del cancer prostatico,
es la biopsia prostatica mediante ultrasonografia tran-
srectal, la cual estd indicada en pacientes PSA alterado
para la edad correspondiente, y/o hallazgos en el tacto
rectal o un aumento anormal del PSA. Se debe realizar
profilaxis antibidtica para evitar infecciones secundarias
al procedimiento, siendo el esquema mas utilizado una
dosis de fluoroquinolona 1 hora antes del procedimiento
y su posterior uso por los 3 dias siguientes. (5)
Actualmente, existe tendencia al uso del tratamiento
antibidtico en pacientes con indicacion de biopsia pros-
tatica, con el fin de lograr una disminucion de los niveles
del PSA planteando empiricamente que el paciente esté
cursando con un proceso infeccioso asintomatico, incluso
con andlisis de orina normal. La eficacia de esta técnica no
esta alin comprobada e incluso podria llevar a ciertas com-

Excluidos
8

Figura 1: Distribucién de pacientes seleccionados para el estudio.
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plicaciones como la adquisicién de resistencia bacteriana
y areacciones adversas derivadas del uso de antibidticos.
No existe literatura de que antibidtico, que dosis y cuanto
tiempo seria légico utilizar, sin embargo se observa en
la préctica clinica de muchos centros el uso empirico
de diversos tipos de antibiéticos con dudosa utilidad. El
objetivo de este estudio es contribuir a aclarar esta duda.

B MATERIALES Y METODO

Estudio prospectivo de casos y controles realizado entre
Mayo 2013 y Mayo 2014 en CONAC (Corporacién Nacional
del Cancer) V region, Chile en el que se incluyeron 63
pacientes que tenian el PSA alterado, con indicacién de
realizar biopsia prostatica transrectal guiada por ecografia.
Los criterios de inclusion utilizados fueron ser menor de
80 anos, no tener sintomas de prostatitis, tener sedimento
urinario y uro cultivo negativo, tacto rectal sin hallazgos
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Tabla 1: Analisis descriptive y valor de T-Student.
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Tabla 2 : Anélisis Chi-Cuadrado.

patoldgicos y tener alteracion en los niveles de PSA con
indicacion de biopsia. Todo paciente con sintomas urina-
rios o alteraciones en el sedimento y/o Urocultivo fueron
excluidos, asi como en los pacientes cuya biopsia se infor-
mo como adenocarcinoma,también fueron excluidos del
estudio. Los pacientes seleccionados fueron divididos en
dos grupos: a uno se les indicé terapia antibacteriana con
Trimetroprin Sulfametoxazol 80/400 mgs. cada 12 horas
por 10 dias. El segundo grupo no recibié ningun tipo de
tratamiento. Ambos grupos fueron controlados con PSA'y
urocultivo en el momento de ingresar al estudio y luego a
los 15 dias con PSA. A todo paciente que ingreso al estudio
se le realizé biopsia prostatica transrectal.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis estadistico se utilizaron, en primera instancia,
medias, desviacion estandar, frecuencias absolutas y rela-
tivas para el analisis descriptivo. Para el andlisis inferencial
se utilizaron las pruebas T de Student y Chi Cuadrado para
analizar las variables cualitativas. Se considerd una variacién



significativa en el valor del antigeno prostatico un aumento
o disminucion de al menos el 10% de su valor inicial.

B RESULTADOS
PACIENTES

Sereclutaron 63 pacientes, de los cuales 8 fueron finalmente
excluidos del estudio ya que su biopsia prostatica indicé
la presencia de adenocarcinoma (figural). El promedio de
edad para el grupo que recibié antibidtico fue de 60 afios
(£8,2), el promedio del PSA inicial de 6,4 ng/ml (+2,8) siendo
el maximo registrado de 15,24 ng/ml, el PSA promedio post
tratamiento fue de 6,17 ng/ml(£3,2). En el grupo control la
edad promedio fue de 66 anos (+6,6), con PSA inicial pro-
medio de 6,3 ng/ml (£2,9) con un maximo registrado de 13
ng/ml y un PSA post tratamiento promedio de 6,15 ng/ml
(£3,3). En ambos grupos la variacion del PSA entre la primera
y la segunda muestra no fue estadisticamente significativa
(p=0,3 y p=0,47, respectivamente)(Tabla 1). En relacién a la
variacion del antigeno prostético, en el grupo con terapia
antimicrobiana un 23% elevé los valores, 41% los descendid
y en un 35% de los casos varié menos del 10% de su valor
inicial. Por otro lado, en el grupo control 23,8% subi6 sus
niveles de PSA, 28,5% de descendid y 47,6% no se modifico
significativamente, lo que resulta en una diferencia no sig-
nificativa entre ambos grupos (p=0,588).

m DISCUSION

Nuestros resultados permiten observar en dos grupos muy
similares epidemiol6gicamente hablando, que el uso de an-
tibidticos tipo Cotrimoxazol con Sulfas no tiene un impacto
significativo en disminuir el PSA y por lo tanto cambiar la
condicién de efectuar la biopsia prostatica. La disminucion del
PSA en el grupo que uso antibiético, no fue significativamente
diferente al grupo control y tampoco difiri6 estadisticamente
con el PSA pre tratamiento. Esto puede tener dos explica-
ciones. La primera, es que efectivamente no exista ninguna
infeccion y por lo tanto no exista ninguna indicacién del
uso de antibioticos. La segunda es que existiendo un factor
infeccioso, la asociacion de Sulfa con Trimetropin no tenga
una penetracion al tejido prostético o una adecuada sensibi-
lidad a los gérmenes que habitualmente infectan la préstata.
Enrelacién ala penetracion, existe suficiente literatura que ha
demostrado la excelente penetracion de esta asociacion en el
tejido prostatico ya que las concentraciones intraprostaticas
son similares a la concentracion plasmatica del antibiotico ().
En relacién a la efectividad del antibiotico sobre gérmenes
Gram negativos como la E. Coli, que representan la gran ma-
yoria de las infecciones del tracto urinario, podria sefalarse
que no son el antibiotico de primera linea hoy para este tipo
de gérmenes. Pero en pacientes del perfil de los hombres
asintomaticos a quienes se les indica una biopsia prostatica,
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parece poco probable que existiera resistencia antibiética en
quienes no tienen ni han tenido cuadros de ITU o prostatitis
clinica y en quienes se pretende no usar quinolonas justa-
mente para no producir resistencia que aumentara el riesgo
de sepsis post biopsia. Esta fue la principal motivacién para
el uso de este tipo de antibidticos ademas de su bajo costo.
El uso inadecuado de antibiéticos no solo puede provocar
RAMYy costos innecesarios, sino también tener un impacto en
latasa de infecciones severas post biopsia prostatica, pues si
se utiliza una quinolona en este tratamiento empirico, el riesgo
de resistencia a este tipo de antibiéticos, utilizado preferente-
mente en la profilaxis de la biopsia prostatica, tedéricamente
puede aumentar. De hecho la literatura ya registra aumentos
de la tasa de resistencia bacteriana a quinolonas que seria
responsable de la tasa de sepsis post biopsia prostatica.( )
Por otro lado, la utilidad de bajar el PSA con el uso empirico de
antibidticos sin tener evidencia clinica ni de laboratorio parece
alomenosdiscutible y en este trabajo la decision en los pocos
pacientes en que el antigeno descendié en forma importante
se remite solo a dos casos y no tiene importancia estadistica.
Este trabajo de disefio muy sencilloy sin peso estadistico dado
el tamano de la muestra solo se demuestra una tendencia a
sefalar que esta practica pareciera no tener base cientifica
y que se requiere un estudio cooperativo, prospectivo y
randomizado para definir si esta practica clinica se justifica.

B CONCLUSION

Este estudio prospectivo demuestra que no existe diferencia
significativa en el grupo de pacientes que uso Trimetropin mas
Sulfametoxazol versus el grupo control y que por lo tanto no
parece justificable esta practica clinica observada. Se requiere
un estudio prospectivo randomizado y ojala multicentrico
para obtener una conclusion basada en evidencia cientifica.

H BIBLIOGRAFIA

1. Ministerio de Salud. Guia Clinica de Cancer de Préstata
en Personas de 15 Aflos y Mas. 2006; Serie de Guias Clinicas
MINSAL N° 34, 1° Edicién

2. Humphrey PA. Cancers of the male reproductive organs.
In: World Cancer Report, Stewart BW, Wild CP (Eds), World
Health Organization, Lyon 2014.

3. Parker PM, Rice KR, Sterbis JR, et al. Prostate cancer in men
less than the age of 50: a comparison of race and outcomes.
Urology 2011; 78:110.

4. Hamilton RJ, Aronson WJ, Presti JC Jr, et al. Race, biochemical
disease recurrence, and prostate-specific antigen doubling
time after radical prostatectomy: results from the SEARCH
database. Cancer 2007; 110:2202.

5.Delongchamps NB, Singh A, Haas GP. The role of prevalence
in the diagnosis of prostate cancer. Cancer Control 2006; 13:158.
6. Acuia P,Ubilla B,Carmona C: Impacto del cambio de técnica
en biopsia Prostatica. Rev, Chil Urol Vol, 2013.



REVISTA CHILENA DE UROLOGIA | Volumen 80 | N° 1 afio 2015
CASOS CLINICOS

Absceso renal estafilocOcico tras
forunculosis cutanea

Staphylococcus renal abscess after cutaneous furunculosis
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B RESUMEN

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: Los abscesos renales son patologias infrecuentes, pero de alta morbi-mortalidad si no son
diagnosticados tempranoy tratados precozmente. Su vaga e inespecifica sintomatologia: dolor abdominal o lumbar, fiebre
o mal estado general hacen que su diagnostico sea a veces tardio. La ecografia y/o la TAC dan el diagnéstico en el 100%
de los casos lo que hace posible su tratamiento temprano.

El objetivo de este articulo es poner de relieve que el absceso renal es una causa de urgencia urolégica a tener presente en
pacientes fundamentalmente del sexo femenino, con sintomas de dolor abdominal o fiebre sin clara focalidad urolégica.
MATERIAL Y METODOS: Se presenta el caso de una adolescente de 16 afios con antecedente reciente de forunculosis cu-
tanea supurada en rodilla derecha, que acudié a urgencias por dolor en flanco derecho y fosa iliaca derecha de 10 dias de
evolucion sin fiebre ni sintomas miccionales.

Se nos consultd para su valoracion, siendo la ecografia el método diagnéstico que se utilizé para la localizacion de un absceso
renal derecho subcapsular de 44 mm en polo superior, y posteriormente para su drenaje percutaneo al no responder por
completo al tratamiento antibiotico i.v. El cultivo del material purulento del drenaje percutaneo aislé un Staphyloccocus
aureus no meticilin resistente. El tratamiento antibidtico i.v asociado a drenaje percutdneo seguido de cloxacilina oral a
su alta, curd a la paciente.

A raiz de este caso se revisan las series y revisiones sobre abscesos renales de los ultimos 10 afios, con un total de 179
pacientes, y las publicaciones sobre abscesos renales por Staphyloccocus aureus con tan sélo 13 casos. CONCLUSIONES:
Los abscesos renales han de tenerse en cuenta entre las urgencias urolégicas. Su diagndstico y tratamiento percutédneo es
mayormente radiolégico, reservandose la cirugia abierta o la nefrectomia para abscesos > de 5 cm o pacientes sépticos.

Palabras clave: Absceso renal, Carbunco renal, Forunculosis cutanea, Estafilococo aureus.

B ABSTRACT

INTRODUCTION AND OBJECTIVES: Renal abscesses are infrequent pathologies, but with a high morbidity-mortality if they
are not diagnosed and treated early. Its vague and unspecific symptomatology: abdominal or lumbar pain, fever or poor
general state, make its diagnosis late sometimes. The ultrasound and/or TAC provide a 100% diagnosis of the cases where
its early treatment is possible.

The objective of this article is to give importance to the fact that renal abscess is a cause of an urological emergency to
keep in mind in patients, particularly females with symptoms of abdominal pain or fever without a clear urological focus.
MATERIAL AND METHODS: The case of a 16-year-old adolescent is presented with a recent history of festered cutaneous
furunculosis on the right knee. She went to the emergency room due to pain on the right side and right illiac fosa with 10
days evolution without fever or urinary symptoms.

She came to us for its evaluation, an ultrasound was used for diagnosis to locate a right subcapsular renal abscess of
44 mm on the superior pole, and later for its percutaneous drainage when it did not completely responded to LV. anti-
biotic treatment. The culture of the purulent material of the percutaneous drainage isolated a resistant non-methicillin
Staphyloccocus aureus. The V. antibiotic treatment associated to percutaneous drainage followed by oral cloxacillin upon
release cured the patient. CONCLUSIONS: Renal abscesses have to be taken into account among the urological emergencies.
Their diagnosis and percutaneous treatment is mainly radiological, leaving open surgery or nephrectomy for abscesses
> 5cm or with septic patients.

Keywords: Renal abscess, Renal carbuncle, Cutaneous furunculosis, Staphylococcus aureus.
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H INTRODUCCION

Los abscesos renales son colecciones de material purulento
en el parénquima renal. Son infecciones muy infrecuentes
pero potencialmente letales con cifras de mortalidad que
oscilan entre un 1,5-15%, PECES y cols 2009 (1). Son mas
frecuentes en el sexo femenino, predominando las bacterias
gramnegativas, tras generalmente una complicacién tardia
de una infeccién urinaria y/o litiasis obstructiva. En muchas
ocasiones los factores de riesgo para su desarrollo son dia-
betes mellitus, obstruccion ureteral, reflujo vesico-ureteral,
uso de drogas endovenosas y estados de inmunosupresion.
Los abscesos renales pueden generarse por 3 vias: hema-
tégena, canalicular ascendente urinaria o por contigliidad
tras cirugias abdominales o urolégicas recientes e incluso
por apendicitis retrocecal supurada. Segun su localizacion
los abscesos se dividen en corticales y corticomedulares. La
mayoria de los corticales provienen de una siembra hema-
tégenay en el 90% de ellos se aisla Staphylococcus aureus
a partir de un foco primario localizado en piel, boca, oidos,
pulmén o huesos. Suelen ser Unicos y habitualmente no hay
factores de riesgo predisponentes para la infeccién.

Presentamos el caso infrecuente de una adolescente de 16
afos con forunculosis cutanea reciente y examen de orina
normal, que acudié a urgencias por dolor abdominal en
flanco y fosa iliaca derecha de 1° dias de evolucién y fue
diagnosticada de absceso renal derecho, orientdndose su
etiologia a una posible siembra hematdgena a partir de una
lesidn cutanea previa que habia padecido 2 semanas antes.
Es preciso tener presente al absceso renal en el diagnéstico
diferencial de pacientes que acuden a urgencias por dolor
abdominal o lumbar, fiebre y alteracién del estado general.

H CASO CLiNICO

Se presenta el caso de una joven de 16 afios, con antece-
dentes de asma intrinseco estacional en tratamiento con
broncodilatadores y forunculosis cutanea supurada en

Figura 1: Ecografia de urgencias: Lesién hipoecoica en polo superior

rindén derecho de 44x mm.

rodilla derecha reciente hace 15 dias (varios forinculos que
habian sido tratados con ciprofloxacino y que drenaron su
pus espontaneamente, con alta sospecha clinica de antrax
estafilocdcico). Acudid a urgencias por presentar dolor
abdominal en flanco derecho y fosa iliaca derecha de 10
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Figura 2: Ecografia tras 3 dias de antibioterapia: Persistencia de lesion

hipoecoica de 47x34 mm polo superior rindn derecho.

dias de evolucidén, en ausencia de fiebre o clinica miccional.
En la exploracion fisica destaca una T2 timpanica de 37,1°
C (rango 35-37°C), BEG, ACP normal y murmullo vesicular
conservado. Abdomen blando y depresible con dolor a la
palpacion profunda en vacio derecho y fosa iliaca derecha
con Blumberg dudoso y percusion renal indolora.

Entre las exploraciones complementarias realizadas en
urgencias figuran, hemograma con 16300 leucos y neutro-
filia del 85%, bioquimica normal, hemostasia con indice de
Quick del 63% y sedimento con < 5 hematies x campoy < 5
leucos x campo. Se recogieron urocultivos y hemocultivos
en urgencias que fueron estériles.

En el estudio ecogréfico de urgencias no se apreciaron signos
ecograficos de apendicitis aguda ni liquido libre intraperito-
neal, objetivandose una lesién heterogénea, parcialmente
quistica con seial doppler en su interior de 44 mm de dia-
metro maximo localizada subcapsular en polo superior de
rindn derecho que contacta con borde hepatico sin plano
graso de separacion y con aumento de la ecogenicidad de
grasa perirrenal adyacente compatible con absceso renal
de polo superior de rindn derecho (Figura 1).Los riflones no
presentaban ectasia de via excretora ni célculos. Higado, via
biliar, pancreas y bazo sin alteraciones.

LORTICALES CORTICOMEDURARES
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Tabla I: Caracteristicas diferenciales entre abscesos corticales y

corticomedulares.



Se inici6 tratamiento antibiotico i.v con ceftriaxona 2 giv
cada 24 horas ante el diagnoéstico de absceso renal derecho.
Alos 3 dias del tratamiento antibiotico se repitié la ecografia
que confirmo la persistencia de un absceso de 47x34 mm
en polo superior de rindn derecho (Figura 2). Se decidié
su drenaje percutaneo en Radiologia Intervencionista. Se
colocé un catéter 8 Fry se obtuvo material purulento que
se remitio a Microbiologia para estudio bacteriolégico que
confirmd el aislamiento de Staphylococcus aureus meticilin
sensible (MSSA), con sensibilidad a todos los antibidticos
testados salvo a penicilina. El drenaje se dejé conectado a
bolsa sin vacioy se ordené un lavado con suero fisioldgico
por turno. Tras 3 dias de drenaje percuténeo, el catéter dejé
de ser productivo y en ecografia de control ya no existia
coleccion por lo que en consenso con Radiologia se retird.
La paciente fue dada de alta a los 7 dias del ingreso con
evidente mejoria clinica y tratamiento oral con cloxacilina
500 mg cada 6 horas 2 semanas mas y nuevo control eco-
grafico a los 30 dias.

m DISCUSION

Los abscesos renales son colecciones de pus localizados en
el parénquima renal de uno o ambos rifiones. Clinicamente
pueden dividirse en intra-rrenales corticales y corticomedu-
lares (ambos por dentro de la capsula renal) y perirrenales
(entre la capsula renal y la fascia de Gerota). Las diferencias
entre abscesos corticales y corticomedulares se reflejan en
laTABLA L.

Pueden desarrollarse por alguna de estas 3 vias: disemina-
cién hematdgena, infeccién ascendente o por contigliidad
(continuidad).

Segun su etiopatogenia hay 2 tipos de abscesos: el cortical
o forunculary el corticomedular.
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Los abscesos corticales se deben en su mayoria a diseminacién
hematégena de gérmenes grampositivos, principalmente
Staphylococcus aureus, a partir de un foco en piel, boca,
hueso, oidos o pulmon. Suelen ser Unicos y habitualmente
no hay factores predisponentes para la infeccion.

Los abscesos corticomedulares implican por lo general una
patologia de base del tracto urinario y se presentan como una
complicacion de pielonefritis, reflujo vesicoureteral, diabetes,
trasplantados de rindn, pacientes inmunodeprimidos, dro-
gadiccion o infeccion por VIH. Sus gérmenes mas frecuentes
son los bacilos gramnegativos como las enterobacterias E.
coli, Klebsiella, Proteus, etc, PALACIOS ACOSTAy cols 2012 (2).
Los abscesos perirrenales provienen de laacumulacién de pus
entre la cdpsula renal y la fascia de Gerota, y generalmente
son secundarios a la ruptura de un absceso renal cortical,
YBARRAYy cols 2011 (3) y en raras ocasiones a una apendicitis
retrocecal diagnosticada tardiamente, PALACIOS ACOSTA y
cols 2012 (2).

En la TABLA Il se muestran las revisiones y las series publica-
das sobre abscesos renales entre 2004 y 2014 con un total
de 179 casos, y en la TABLA Ill se detallan las publicaciones
sobre abscesos renales estafilocdcicos entre 2004 y 2014 con
tan sélo 13 casos.

Los abscesos renales se asocian con una morbilidad y mor-
talidad aumentadas, debido a que hay dos hechos que los
caracterizan que son un diagndstico tardio en un proceso que
precisa un tratamiento temprano, MALDONADO ALCARAZ y
cols 2008 (5). Hoy dia la ecografia y la TAC estan cambiando
la evolucion y la historia natural de los abscesos renales por
la precision que tienen para su diagndstico.

Sobre la patogenia de los abscesos renales CHENG y cols de
la Universidad de Chicago, publican un interesante articulo
sobre los requerimientos genéticos en humanos y animales

PUBLICACIONES SOBRE SERIES/REVISIONES ABSCESOS RENALES (2004-2014):

179 casos.

Autores/afio Ciudad/Pais N? casos
ANTON y cols 2004 (4) Navarra (Espafia) 7
MALDONADO vy cols 2008 (5) Meéxico DF [México) 23
FULLA y cols 2009 (6) Santiago de Chile [Chile) 44
VELCIOV y cols 2011 (7) Timisoara (Rumania) 44
SEGUIAS vy cols 2012 (8) Dallas (Texas) £l
COMPLO) v cols 2013 (9) Bolzano (Italia) [
JIMENEZ VELASCO y cols 2014 (10) Toledo (Espaiia) 19

7 autores 179 casos

Tabla Il: Publicaciones abscesos renales estafilococicos periodo 2004-2014.
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PUBLICACIONES SOBRE ABSCESOS RENALES ESTAFILOCOCICOS (2004 - 2014):

13 casos,

Autoresfafo Staphylococous aureus N? casos
ANTON y eals 2004 (4) MSSA 1
GEETING y SHAIKH 2006 (11) M55A 1
BHAT 2007 (12) MS55A 1
BARADKAR y cols 2009 (13) M55A 1
FULLA y cols 2009 (6] MRSA 1
YBARRA y cols 2011 (3) MRSA 1
PAMPINELLA y cols 2011 (14) MRSA 1
SEGUIAS v cols 2012 (8) IMESA y 1 MRSA 4
MALA y cols 2013 (15) M35A 1
STEIR y cols 2014 [16) MSESA 1
10 autores 13 casos

Tabla lll: Publicaciones sobre abscesos renales estafilococicos (2004 - 2014): 13 casos.

para laformaciény persistencia de los abscesos en los tejidos
del huésped (17).

En cuanto a los factores epidemioldgicos, los abscesos renales
se presentan a una edad media de 46 aios, y predominan
en el sexo femenino en un 80%, MALDONADO ALCARAZ y
cols 2008 (5).

La mayoria de los abscesos renales corticales son debidos a
diseminacion hematégena a partir de un foco en piel, huesos,
oidos, boca o pulmén, y en el 90% se aisla Staphylococcus aureus.
Son Unicos y habitualmente no hay factores predisponentes.
Sin embargo los abscesos corticomedulares implican por
lo general una patologia de base del tracto urinario (obs-
truccion, infeccion): litiasis obstructiva, ITU previa, reflujo,
diabetes, trauma renal, neoplasia, enfermedad hepatica o
inmunodepresidn. Los gérmenes mas frecuentes son bac-
terias gramnegativas : E. coli, Klebsiella, y Proteus. A veces
pueden aislarse Candidas y Aspergillus en pacientes imnu-
nodeprimidos, trasplantados de rifidn, drogodependencia
oinfeccion por VIH. En un 40% de los casos se asocian varios
de estos factores, PALACIOS ACOSTAy cols 2012 (2), YBARRA
y cols 2011 (3).

Los abscesos perirrenales generalmente se deben a larotura
de un absceso renal en el espacio perirrenal (el comprendido
entre la capsularenal y la fascia de Gerota), en raras ocasiones
se deben a cirugia renal, o abdominal previa, traumatismo con
hematoma infectado o apendicitis retrocecal (son abscesos
por contigtidad).

Respecto a su lateralidad, JIMENEZ VELASCO vy cols 2014
(10) hallan un ligero predominio del lado derecho (57,9%),
respecto al izquierdo.

La clinica predominante es la fiebre, presente en el 69-100%,
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COUSELO y cols 2013 (18) y MALDONADO y cols 2008 (5),
aunque puede estar ausente o ser una febricula. Otros sin-
tomas son el dolor abdominal o lumbar, sintomas urinarios,
vémitos, escalofrios, o mal estado general (MALDONADO
y cols 2008 (5), sintomas pues inespecificos que pueden
aparecer también en multiples patologias como apendicitis,
pielonefritis aguda, nefronia lobar, tumores o quistes renales.
El diagnéstico clinico la mayoria de veces es dificil, pues
tampoco las pruebas de laboratorio son especificas como
el hemograma que mostrara leucocitosis con desviacién
izquierday en casos graves de sepsis, leucopenia, plaqueto-
penia o alteracién de la coagulacion. En la orina puede existir
bacterias si hay infeccién urinaria o ser totalmente normal
si se trata de un absceso estafilocécico diseminado por via
hematégena como el caso que presentamos.

El diagndstico de los abscesos renales es radiolégico, me-
diante la ecografia y/o la TAC. La ecografia puede localizar
correctamente el 93% de los abscesos renales, pero en casos
equivocos y dudosos puede utilizarse la TAC. Las ventajas
de la ecografia respecto a la TAC son que la ecografia es mas
accesible, menos invasiva pues no precisa contraste i.v, no
depende de la funcién renal e irradia menos, aspecto muy
a tener en cuenta en pacientes jévenes.

En la ecografia los abscesos se ven como masas redondeadas,
hipoecoicas o anecoicas de paredes engrosadas e irregulares
y refuerzo acustico posterior, YBARRA y cols 2011 (3).

El tratamiento de los abscesos renales depende de su ta-
mafo y se basa en 4 posibilidades: antibidticos i.v, drenaje
percutdneo, drenaje quirdrgico o nefrectomia. Inicialmente el
tratamiento debe ser conservador con antibioterapia paralos
bacilos gramnegativos o cocos grampositivos en dependen-



cia de la sospecha clinica hasta la llegada del antibiograma:
cefalosporinas de 32 generacién 1-2 g cada 8-12 horas solas
o asociadas a aminoglucésido o bien ciprofloxacino. Si se
sospecha estafilococo se tratara con cloxacilina 1 gi.v cada
8 horas. La antibioterapia en virtud de la respuesta clinica
durante 24-48 horas, seguida de la via oral 3-4 semanas.
En adultos la eleccién del tratamiento dependera el tamafo
del absceso. En los < de 3 cm sdlo antibioterapia, en los de
3-5 cm antibioterapia asociada a drenaje percutaneoy en
los abscesos > de 5 cm, los que no respondan a drenaje
percutaneoy los casos de sepsis severa, se realizara drenaje
quirurgico o nefrectomia en dependencia de los hallazgos
operatorios.

Los porcentajes de nefrectomia oscilan entre un 20% en la
serie de 44 pacientes de FULLA y cols 2009 (6) y el 78,3% en
la serie de 23 pacientes de MALDONADO'y cols 2008 (5). Hoy
la tasa de nefrectomias es mas baja, asi IMENEZ VELASCO
y cols 2014, en su reciente serie de 19 pacientes tienen una
tasa de nefrectomias de 10,5% (10).

En cuanto al pronéstico, la mortalidad hoy es mas baja que
antafo con tasa de mortalidad entre 1,5-15%, PECES y cols
2009 (1), MALDONADOYy cols 2008 (5) tienen una mortalidad
del 8,69% (2 pacientes en su serie de 23),y FULLA y cols 2009
(6) un 4,5% (2 fallecimientos en 44 pacientes).

H CONCLUSION

Los abscesos renales y perirrenales son difici-
les de diagnosticar dada su vaga sintomato-
logia (fiebre, febricula, dolor abdominal o lumbar).
La ecografia y/o la TAC son los métodos adecuados para su
diagnéstico.

Los abscesos renales < de 5 cm se tratan adecuadamente con
antibidticos endovenosos y drenaje percuténeo, reservandose
el drenaje quirurgico o la nefrectomia para abscesos > de 5
cm o pacientes con sepsis severa.

El absceso estafilocécico es hoy un hallazgo infrecuente
pero posible, motivo por lo que conviene tenerlo presente.
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CASOS CLINICOS

Carcinoma Neuroendocrino de vejiga en
mujer con infeccion por VIH. Presentacion
del primer caso mundial

Neuroendocrine carcinome of the bladder in a female with HIV infection.
Presentation of the first case worldwide

Romero Pérez P., Navarro Antdn J.A., Amat Cecilia M., Merenciano Cortina F.J., Lapuerta Torres F.E., Ferrero Doria R. y Vaquero
M.

Servicio de Urologia. Hospital de Dénia. Dénia. Alicante. Espafia. *Servicio de Anatomia Patoldgica, Hospital de Dénia, Dénia, Alicante,
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B RESUMEN

INTRODUCCION Y OBJETIVOS: El carcinoma neuroendocrino primario de vejiga es una neoplasia infrecuente que representa
el 0,5% de todos los tumores vesicales. La asociacion de carcinoma neuroendocrino de vejiga en un paciente con infeccién
por VIH nunca hasta hoy habia sido descrita. Presentamos el primer caso clinico espafnol y mundial de esta desconocida
y nunca descrita asociaciéon. MATERIAL Y METODOS: Se presenta el caso clinico de una paciente de 46 afos con infeccién
por VIH que desarroll6 un carcinoma neuroendocrino de vejiga urinaria de evolucién fatal. Se describe su clinica de pre-
sentacion, métodos de diagnéstico utilizados y su tratamiento.

La paciente debuté con retencién urinaria aguda que rdpidamente progresé a la instauracién de una uropatia obstructiva
alta con deterioro de la funcion renal. El diagndstico se efectué mediante TAC, reseccién transuretral y estudio histopato-
I6gico donde la clave del diagnostico fue el estudio inmunohistoquimico intensamente positivo para la cromogranina A.
El tratamiento adyuvante con quimioterapia le ocasion6 una aplasia medular severa, falleciendo por fallo multiérganico
a los 26 dias de su diagnéstico.

A propdsito de este caso, se revisa la literatura inglesa en PubMed sobre carcinoma neuroendocrino de vejiga y sobre
tumores vesicales en pacientes con infeccién VIH, no existiendo ningun caso publicado de carcinoma neuroendocrino
de vejiga en un paciente con infeccién por VIH. CONCLUSIONES: El carcinoma neuroendocrino de vejiga es un tumor in-
frecuente y muy agresivo. Es un tumor que suele presentarse clinicamente en estadios avanzados o metastasicos donde
ninguna terapia es eficaz. El tratamiento incluye reseccidn trans-uretral (RTU), cistectomia parcial, cistectomia radical y
quimioterapia. El estudio inmunohistoquimico (IHQ) y la tincién con cromogranina A dan la clave para su diagnéstico. Su
presentacién en pacientes VIH implica muy mal pronéstico. Este caso es el primer caso mundial publicado de carcinoma
neuroendocrino de vejiga en una paciente con infeccién por VIH.

Palabras clave: vejiga urinaria, carcinoma neuroendocrino, mujer, infeccion VIH.

B ABSTRACT

INTRODUCTION AND OBJECTIVE: The primary neuroendocrine carcinome of the bladder is an infrequent neoplasm which
represents 0.5% of all vesical tumors. The association of neuroendocrine carcinome of the bladder in a patient with HIV
infection has never been described before today. We present the first clinical case in the Spanish-speaking world and
worldwide, of this unknown and never written about association. MATERIAL AND METHODS: The clinical case of a 46-year-
old patient with HIV infection who developed a neuroendocrine carcinoma of the urinary bladder with a fatal evolution,
its clinical presentation, the diagnosis methods used and its treatment, are described. The patient started with a severe
urinary retention which rapidly progressed to the establishment of a high obstructive uropathy with deterioration in the
renal function. The diagnosis was done using TAC, transurethral resection and histopathological study where the key to
diagnosis was the intensely positive immunohistochemical study for the chromogranin A. The adjuvant treatment with
chemotherapy led to a severe medular aplasia, with the patient dying due to a multi-organ failure, 26 days after her diagnosis.
As a result of this case, English literature on the matter in PubMed about neuroendocrine carcinome of the bladder and
about vesical tumors in patients with HIV infection was revised, with no published case existing about neuroendocrine
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carcinome in a patient with HIV. CONCLUSIONS: The neuroendocrine carcinome of the bladder is an infrequent and very
aggressive tumor. It is a tumor that tends to be clinically present in advanced or metastasic states, where no therapy is
efficient. The treatment includes transurethral resection (TUR), partial cystectomy, radical cystectomy and chemotherapy.
The immunohistochemical study (IHC), and the stain with chromogranin A are key for its diagnosis. Its presentation in HIV
patients implies a very bad prognosis. This case is the first published case worldwide of neuroendocrine carcinome of the

bladder in a patient with HIV infection.

Keywords: urinary bladder, neuroendocrine bladder carcinoma, woman patient, HIV infection.

H INTRODUCCION

Los carcinomas neuroendocrinos son neoplasias propias del
arbol broncopulmonar, localizacion donde fueron descritos
por primera vez en 1926 por BARNARD (1).

En el aparato urinario, la vejiga es el érgano mas afectado por
estos tumores, siendo descritos aqui por primera vezen 1981 por
CRAMER (2) y posteriormente por ABENOZA y cols en 1986 (3).
En los pacientes con infeccién por VIH la incidencia
de tumores en general y de tumores vesicales en par-
ticular estd aumentada, correspondiendo la gran ma-
yoria de ellos a carcinomas de células transicionales.
El carcinoma neuroendocrino primario de vejiga es un tumor
infrecuente, que representa el 0,5% de todos los tumores
vesicales.

En la revision bibliografica realizada en PubMed aparecen
253 articulos relacionados con el carcinoma neuroendocrino
de vejiga. Sin embargo no hemos encontrado ningun caso
de carcinoma neuroendocrino de vejiga en un paciente con
infeccién por VIH.

Este caso es el primero espaiiol y mundial publicado de car-
cinoma neuroendocrino primario de vejiga en una paciente
con infeccién por VIH.

Figura 1: TAC pelviano donde se aprecia una vejiga con marcado

engrosamiento cincunferencial y concéntrico de sus paredes, sonda
vesical en su interior y aire en drea de la burbuja.

H CASO CLiNICO

Se presenta el caso de una mujer de 46 afos, con antecedentes
de ser fumadora de 20 cigarrillos /dia, exADVP, infeccion por
VPH (virus papiloma humano) e histerectomia hace 12 aiios,
sindrome de vejiga dolorosa catalogado de cistitis intersticial
en otro centro que fue tratada hace 5 aios con instilaciones
de hialuronato sédico (CYSTISTAT®), y con infeccién por VIH
en tratamiento antirretroviral con INTELENCE® (Etravirina)
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200 mg cada 12 horas y TRUVADA® (Tenofovir disoproxilo y
Emtricitabina) 245/200 mg 24 horas. Ultima CV indetectable
y CD 4 en torno a 500.

La paciente acudié a Urgencias por retencién urinaria, siendo
asistida y tratada mediante cateterismo vesical. Se remitié
a nuestro Servicio de Urologia para seguimiento y estudio
urodinamico. En el inicio de dicho estudio, tras colocarle la
sonda de presion/flujo (P/Q) aparecié hematuria macroscépica,
sin haberse realizado un sondaje traumatico. Se suspendié
de inmediato la prueba urodinamicay se iniciaron estudios
de imagen con ecografiay TC que mostraron una vejiga con
severo engrosamiento pan-circunferencial de sus paredes
(Figura 1), marcada dilatacion pieloureteral bilateral junto a
adenopatias en multiples localizaciones (inguinales bilaterales,

B .

&
- -

._..ﬁ"’ .,,.

Figura 2: Histopatologia del tumor donde se aprecian células tumorales

conintensainmunopositividad citoplasmica para la cromogranina
A (cromagranina A 200x). Cuadro superior derecho Hematoxilina-
eosina 400x, células neoplasicas con nucleos hipercromaticos,
perdida de citoplasma y apifiamiento nuclear.

interaorto-cava, retrocrurales, cervicales izquierdas, supra-
claviculares izquierdas y mediastinicas) junto con metastasis
pulmonares. Todo ello compatible con un diagndstico inicial
de tumor vesical infiltrante en estadio metastasico.

En los diez dias transcurridos desde su primera visita hasta la
realizacién de las pruebas radiolégicas pertinentes, la paciente
desarrollé una uropatia obstructiva alta con instauracién de
insuficiencia renal.

Dado el grado de alteracion de la funcion renal con insuficien-
ciarenal aguday cifras de creatinina de 8 mg/dl, se procedié
a nefrostomia percutanea derecha y una vez normalizada
la funcién renal se programé para exploracién pélvica bajo



anestesiay RTU de sutumor vesical. En la exploracion pélvica
se aprecio vagina rigida con sensacion de masa en su cara
anterior, tacto rectal sin alteraciones, y palpacién bimanual
con sensacién de ocupacion vesical y masa pélvica. Finalizada
la exploracién pelviana, se procedié ala RTU, apreciando una
uretra rigida y fija, que parecia infiltrada por un tumor, que a
nivel vesical se extendia por toda la base y hemivejiga inferior,
sin poder distinguir trigono ni meatos, respetando la cipula
vesical. Se realizé RTU amplia y profunda aunque incompleta
pues el tumor ocupaba la practica totalidad de la vejigay era
irresecable. Buena hemostasia con electrocauterio y buen
control hemostatico posterior. El postoperatorio cursé sin
sangrado, siendo dada de alta 2 dias después de la cirugia.
El estudio histopatolégico mostré una infiltracién tentacular
de lamayoria de los fragmentos remitidos, algunos con mus-
cular propia, por carcinoma sélido cuyas células muestran
nucleos hipertréficos y perdida casi completa del citoplasma.
El estudio inmunohistoquimico (IHQ) resulté intensamente
positivo en las células tumorales para la cromogranina A,
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siendo compatible con un carcinoma neuroendocrino de
vejiga (Figura 2). El resto de marcadores: S-100, CD20, ALC,
CK20, y 34BE12 fueron negativos.

El re-estadiaje del tumor con nuevo TAC toraco-abdomino-
pélvico correspondia a un carcinoma neuroendocrino de
vejiga en estadio pT2b N3 M1 (linfaticas y pulmonares).

El estadio IV de la enfermedad neoplasica de la paciente,
determiné su tratamiento con quimioterapia adyuvante con
carboplatino AUC 5 i.v., etopésidoi.v. 50 mg/m2 y etopdsido
oral 100 mg/m2. Tras la primera dosis, desarrollé una aplasia
medular severa post-quimioterapia, con grave neutropenia
febril que precisé nuevo ingreso hospitalario, no respondiendo
a antibioterapia i.v con amikacina, ertapenem y GSF (factor
estimulante de los granulocitos).

La paciente tuvo una evolucién desfavorable fulminante,
falleciendo en el hospital a los 26 dias de su diagndstico
debido a fracaso multiérganico (ascitis, deterioro renal,
obstruccion intestinal y fallo hepatico).

TABLAI
PUBLICACIONES SOBRE CANCER DE VEJIGA EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH
[1996-2014): 49 casos.
Autores/afio Tipeo histoldgico NE casos
1AL SOUB 1595 (<) Carcinomp células trangicionales 1

[primer caso publicsdo)
2-TAMAR yeols 199%(T) Linfoma células T de vejigs [LNs) 1
3-VENDRELL v cols 1996(8) Linfomp raHodgiin  [LNH) 1
A -0LEMENTE RAMOS yools 1538 (9) Carcinoma células transichonales 1
5.-WOLF 2001 (104 Carcinamp cblulas trangicianales 1
B.-SANTOS yools 2002 (11) CRrSinama o&lula s transiSansles 1
ToMEARINDy cols 2002 (1) Linfomp g Buriaty (LNH]) 1
B-MANFRED ycols 2006 (13) Carcinoma de cilulad transicionales 2
#.+ PROCA v ol 2008 (14] Linfomp araglbsion otlulas grandes  (LNH) 1
10.-GAUGHAN y cols 3009 (5) Carcinoma celulas trandicionales 10

[ Rewisicn)] Carcinoma escamoso i
11.- FERROM y cols 2009 (15) Carginoma cétulas tramichorales 4

[ Rewisicn)]
12 -BALDESSARI ycols 2010 (18] Linfomas de Burkdtt (LWH) i
13 -BEMABDALLAM yoots 2011017 Carcinoma células transickonales 1
14 -B&ARTEL yeois 2003 (18) CHRZinamB sLcamods 1
15,- SRIDHAR y MAMMEN 2004 (17 Cargingma wrotelial 1
16 CHAWK! y cods 2014 (6) Carcinoma celulas tranicionales 12

[sevie) Carcinoma SRromanoide 2

Carcingma e5camoso '

17.- BARNES y cols 2004 (20) Cancinoma céfulas transicionales 5

i)
18- ROMERQ PEREL yools 1014 (voral  COCingma mburondacring
17 autores 43 casos

Tabla I: Publicaciones sobre cancer de vejiga en pacientes con infeccién por VIH (1996-2014): 49 casos.
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m DISCUSION

El carcinoma neuroendocrino primario de vejiga fue descrito
por primera vez en 1981 por CRAMER (2).

Desde entonces hasta la actualidad se han publicado un
centenar de casos de carcinomas neuroendocrinos prima-
rios de vejiga urinaria. Sin embargo, a dia de hoy, no hemos
encontrado ningun caso de carcinoma neuroendocrino de
vejiga urinaria en un paciente con infeccién por VIH.
Lainfeccion por el virus de lainmunodeficiencia humana (VIH)
se asocia con un incremento de tumores malignos, siendo
los tres mas frecuentes el sarcoma de Kaposi, el linfoma no
Hodgkin y el cancer de cérvix, catalogados como tumores
definitorios de SIDA (TDS).

Sin embargo en estos pacientes con infeccion por VIH, también
han aumentado su incidencia otros tumores no definitorios de
SIDA (TNDS) que han sido denominados tumores asociados
a SIDA entre los que se encuentran el linfoma de Hodgkin,
hepatocarcinoma, cancer de canal anal, cancer de vulva,
cancer de laringe, cancer de pulmén y los tumores de vejiga.
En los pacientes con infeccion por VIH los tumores de la
vejiga urinaria pueden corresponder tanto a tumores defi-
nitorios de SIDA (linfomas no Hodgkin vesicales y el linfoma
de Burkitt “LNH"”) como a tumores no definitorios de SIDA
(TNDS) o tumores asociados a SIDA.

Estos tumores vesicales asociados a pacientes con infeccion
por VIH histopatolédgicamente son la mayoria de veces carci-
nomas de células transicionales, AL SOUB 1996 (4), en raras
ocasiones carcinomas escamosos, GAUGHAN y cols 2009 (5),

TABLA I
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mucho mas raras son otras variedades como el carcinoma
sarcomatoide, CHAWKI y cols 2014 (6) y excepcionalmente
otros como el carcinoma neuroendocrino que presentamos
en este trabajo (TABLAI).

El primer caso de carcinoma de vejiga en un paciente con
infeccion por VIH fue publicado por AL SOUD en 1996 (4),
y correspondia patolégicamente a un carcinoma de células
transicionales, siendo la variedad de tumor vesical asocia-
do a pacientes con infeccion por VIH mas frecuente. Hasta
la fecha se han publicado 39 casos de este tipo de tumor
asociados a pacientes VIH.

Al documentar nuestro articulo, el no haber encontrado
ninguna publicacién de carcinoma neuroendocrino de vejiga
en un paciente con infeccién por VIH, nos ha motivado aun
mas a estudiar y presentar este infrecuente caso, haciendo
énfasis en la pésima evolucién de este tipo de tumor en la
paciente presentada.

Hemos revisado dos series espanolas de carcinoma neuroen-
docrino de vejiga, una de 2011 de POVO MARTIN y cols (23)
que revisan 17 casos pero ninguno de ellos asociado a VIH,
y otra de PERAN TERUEL y cols 2012 (24), que estudian 13
casos diagnosticados y tratados en el Complejo Hospitalario
Universitario de Albacete, en la que tampoco habia ningtn
caso de carcinoma neuroendocrino de vejiga asociado a
infeccion por VIH (TABLA II).

En la revision de la literatura inglesa efectuada en PubMed
sobre carcinoma neuroendocrino de vejiga y sobre tumores
vesicales en pacientes con VIH, segun las palabras clave utili-

PUBLICACIONES SOBRE CARCINOMA NEUROENDOCRINO DE VEJIGA (2006 - 2014): 55

Cas0s.

Autores/afio Tipo histolégico N2 casos
1.-LAHOZ TORMOS vy ool 2006 (21) Carcinoma neurcendocring vejiga 1
2.-NAVARRD MEDINA y cols 2010(22) Carcinoma neurcendocring vejiga 1

3.-POVO MARTIM y cols 2011(23) Carcinoma neursendocring vejiga 17

4.-PERAN TERUEL y cols 2012 (24) Carcinoma neurcendocring vejiga 13

5.-5ARIy cols 2013 (25) Carcinoma neurcendocring vejiga 1
6.-JAGGON y cols 2013 (26) Carcinoma neurcendocring metastisico 1
T.-COLAROSS! y cols 2013 (27) Carcinoma neurcendocring vejiga 1

B.-HATA y TASAKI 2013 (28) Carcinoma neurcendocring vejiga i

O.-BHATT y cols 2014 {29) Carcinoma neurcendocring vejiga 18
10.-ARAGON TOVAR y cols 2014 (30): Carcinoma neurcendocrng vejiga 1

10 autores 55 casos

Tabla Il: Publicaciones sobre carcinoma neuroendocrino de vejiga (2006-2014): 55 casos.
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zadas han aparecido el nimero de articulos que se detallan
a continuacion:

-Neuroendocrine bladder cancer: 253 articulos (@aproximada-
mente 100 casos de carcinomas neuroendocrinos de vejiga).
-Bladder cancer and HIV: 60 articulos (aproximadamente
unos 49 casos de distintos tipos de carcinoma de vejiga)
-Neuroendocrine bladder cancer and HIV: 0 articulos.
Hemos revisado las publicaciones aparecidas en PubMed
sobre carcinoma vesical en pacientes con infeccién por
VIH y sélo hemos hallado 49 casos. Correspondiendo a 39
carcinomas de células transicionales de vejiga, 5 linfomas
no Hodgkin, 3 carcinomas escamosos, 2 carcinomas sarco-
matoides (TABLAI) .

Nuestro caso de carcinoma neuroendocrino de vejiga en mujer
VIH+ seria el 50 caso mundial publicado de carcinoma vesical
en paciente HIV+ y el primer caso de variante histopatoldgica
carcinoma neuroendocrino de vejiga.

En la TABLA | existen 2 revisiones sobre cancer de vejiga en
pacientes con infeccién por VIH (5), (15) y 2 series largas con las
experiencias personales de los autores de los trabajos (6), (20).
Enunade las 2 revisiones sobre pacientes con infeccién por VIH
asociados a tumor vesical GAUGHANy cols en 2009 (5), revisan
11 casos de tumores vesicales en pacientes con VIH, siendo 10
carcinomas de células transicionales y 1 carcinoma escamoso.
La otra revisién es la de FERRON y cols 2009 (15), que aportan
y revisan 4 casos personales de cancer vesical recurrente en
pacientes HIV, siendo todos los tumores carcinomas de células
transicionales.

Recientemente CHAWKIy cols 2014 (6) presentaron el 2 de no-
viembre de 2014 en el “HIV Drug Therapy Glasgow Congress 2014
“, un poster con la experiencia en cancer vesical en pacientes con
infeccion VIH de los Servicios de Enfermedades Infecciosas y de
Urologia del Hospital Saint Louis de Paris, en el periodo de 1998-
2013, donde se trataron 6353 pacientes con VIH, encontrando
15 pacientes con cancer vesical, correspondiendo 12 pacientes
(80%) a carcinomas de células transicionales (incluyendo a 4
pacientes 27,3% del total de carcinomas uroteliales con dife-
renciacion escamosa), 2 (13,3%) a carcinomas sarcomatoides y
1 (6,7%) a carcinoma epidermoide. Los autores no analizan su
serie paciente a paciente, sino de modo global.

En ese mismo congreso, BARNES y cols 2014 de Manchester
(20), en su serie de 438 pacientes con infeccion por VIH, hallan
5 casos con carcinoma de células transicionales de vejiga, pero
tampoco son estudiados individualmente.

Laincidencia de carcinoma neuroendocrino de vejiga es mayor
en el sexo masculino, que en el femenino con una relacién
hombre/mujer de 5,5/1.

La clinica de estos tumores es la hematuria en el 90% de los
casos, seguida del sindrome miccional irritativo o la uropatia
obstructiva infra o supravesical. Nuestra paciente debuté con
retencion aguda de orina seguida de hematuria tras el intento
de realizarle el estudio urodinamico e instauracion rapida de
una uropatia obstructiva con deterioro de la funcién renal e
insuficiencia renal aguda (IRA).

Estos tumores tienen un comportamiento muy agresivo, con una
elevada tendencia a debutar en clinica en estadios avanzados y
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con metastasis a distancia en el momento de su diagnéstico. Su
indice de recurrenciay progresién es alto a pesar del tratamiento
quirdrgico (RTU, cistectomia parcial o radical) y la quimioterapia
adyuvante (cisplatino, etoposido), POVO MARTIN y cols 2011 (23).
El papel de la radioterapia coadyuvante en estos tumores aln
no ha sido definido, NAVARRO MEDINA y cols 2010 (22), pero
no parece ser muy eficaz.

El caso que presentamos es el primer caso espafnol y mundial
sobre carcinoma neuroendocrino de vejiga en un paciente con
infeccion por VIH.

Asi mismo hemos revisado las Ultimas publicaciones aparecidas
sobre carcinoma neuroendocrino de vejiga, no hallando ningin
caso en paciente VIH (TABLAII).

El carcinoma neuroendocrino de vejiga es un tumor infre-
cuente, que hasta la fecha aiin no habia sido descrito entre
los tumores asociados a pacientes con SIDA.

La paciente presentada por nosotros en este articulo tuvo
un debut clinico inusual, ya que la clinica de inicio fue la
retenciéon urinaria, que pronto evolucioné a la uropatia
obstructiva supravesical con deterioro renal.

Tras RTU (09.08.13), estudio patoldgico y re-estadiaje, el
estadio clinico del tumor correspondia a un “carcinoma neu-
roendocrino de vejiga en estadio IV”, por lo que se aconsejd
quimioterapia sistémica pero la paciente evolucioné mal,
desarrollando una aplasia medular grave post-quimioterapia,
con severa neutropenia febril que no respondié a amikacina,
ertapenem y GSF.

La paciente presentd una evolucion rapidamente des-
favorable, falleciendo en el hospital a los 26 dias de
su diagnostico por fracaso multiérganico (ascitis, de-
terioro renal, obstruccién intestinal y fallo hepatico).
BALDESSARIy cols 2010 (16) publicaron un caso de linfoma de
Burkitt vesical en un varén de 52 aidos VIH+, cuya evolucién
postquimioterapia con CHOP (ciclofosfamida, doxorubicina,
vincristina y prednisona), fue similar al de nuestra paciente,
es decir con neutropenia severa que evolucioné a shock
séptico y fallo multiérganico, falleciendo a los 30 dias del
diagnéstico.

B CONCLUSION

El carcinoma neuroendocrino de vejiga urinaria es una
neoplasia infrecuente pero muy agresiva.

Es un tumor que suele diagnosticarse en estadios avanzados
con amplia afectacion linfatica o vascular y su respuesta al
tratamiento es mala, RTU, cistectomia parcial, radical, qui-
mioterapia y radioterapia.

En su diagnostico es fundamental el estudio inmunohisto-
quimico (IHQ) con las tinciones de las células neoplasicas
altamente positivas para cromogranina A, sinaptofisina,
enolasa y citoqueratina (marcadores neuroendocrinos).

En pacientes VIH el carcinoma neuroendocrino de vejiga
parece tener un prondstico alin peor (sombrio, fatal).

Este caso es el primero publicado de carcinoma neuroen-
docrino de vejiga en paciente VIH.

El diagndstico precoz es fundamental, por ello ante pa-
ciente con VIH, fumador y sintomas miccionales (LUTS) ha



de descartarse la existencia de un tumor vesical lo antes
posible para evitar la progresién de cualquier variedad de
neoplasia existente.
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B ABSTRACT

INTRODUCTION: Laparoscopic partial nephrectomy (LPN) has become the first-line surgical technique for the management
of renal tumors smaller than 4 cm. Its main advantages are an excellent oncologic control together with the preservation
of nephron units. Moreover, it implies a shorter length of hospital stay, less postoperative pain, and shorter recovering
times for patients. CONTEXT: We included 100 patients who consecutively underwent LPN between years 2000 and
2010 in our institution. AIMS: The aim was to present our experience and to compare it with the results reported in the
literature by other centers. SETTINGS AND DESIGN: This was a prospective study. SUBJECTS AND METHODS: One hundred
consecutive patients (67 men and 33 women) who underwent LPN within years 2000 and 2010 were included in the
study. In all cases, surgery was performed by the same surgeon (JMC). Data were collected retrospectively, including
clinical and histopathologic information, as well as surgical and functional results. STATISTICAL ANALYSIS USED: Statistical
analysis was performed using the chi-square test and SPSS v17 software. A P-value < 0.05 was considered significant
in all the analyses. RESULTS: The indication for LPN was a renal tumor or a complex renal cyst in the 96% of the cases. A
retroperitoneal ortransperitoneal approach was performed in the 62% and 38% of the cases, respectively. The average
size of the tumor was 3.3 cm (range 1-8). The mean surgical time was

103.5 min (range 40-204). The mean estimated blood loss was 193.7 cc. The average hospital length of stay was 50.2 h.
Six (6%) patients had complications related to the surgery. The majority (n = 2) was due to intraoperative bleeding. With
an average follow-up time of 42.1 months, there is no tumor recurrence reported up to now. CONCLUSIONS: Our results are
similar to those reported in the international literature. LPN is a challenging surgical technique that in hands of a trained
and experienced surgeon has excellent and reproducible results for the management of small renal masses and cysts.

Keywords: Partial nephrectomy, renal cancer, laparoscopic.

= INTRODUCCION B SUBJECTS AND METHODS

During the last decade, the incidence of renal cell carcinomas ~ We conducted a prospective study that included 100 patients
(RCCs) has significantly increased mainly due to the better ~ who consecutively underwent LPN between years 2000 and
access and quality of imaging techniques, producingamarked  2010. Informed consent was given by all participants. All
increase in the diagnosis of incidental renal masses.[1] surgeries were performed by the same surgeon (JMC) with
Upon treatment of RCCs, radical nephrectomy is the only  the assistance of two other urologists of the team. All cases
accepted curative technique, with excellent oncologicresults.  were incidentally diagnosed RCCs. Collected data included
[2] However, partial nephrectomy (PN) appears as an alter-  epidemiologic information, preoperative evaluation, surgical
native to radical surgery in tumors smaller than 4 cm, with  notes, biopsy reports, TNM staging, levels of serum creatinine
equivalent long-term oncologicresults in terms of recurrence  (pre-and postoperative levels), postoperative complications
and survival. In addition, PN offers a better quality of life to  (Clavien Classification of Surgical Complications), recurrence,
patients with RCCs.[3,4] and oncologic status of patients during follow-up. Statistical
Since the incorporation of the laparoscopic technique inthe  analysis was performed using the chi-square test and SPSS
urologic practice, laparoscopic partial nephrectomy (LPN) has  v17 software. A P-value < 0.05 was considered significant
become a valuable approach in the management of RCCs.LPN in all the analyses. All patients gave their informed consent
has allowed shorter hospital stays, reduced postoperative  to participate in the study.

pain, and shorter recovery times for patients.

Theaim of this study is to present our experience and to compare SURGICAL TECHNIQUE

it with the results reported in the literature by other centers.  In all patients, the best suited surgical approach, i.e., trans-
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peritoneal or retroperitoneal, was defined considering the
localization of the tumor, history of previous surgeries, and
patient’s anatomic configuration. The dissection of the
corresponding kidney was performed, widely exposing the
area affected by the tumor. Occasionally, it was necessary
to release the perirenal fat completely to mobilize the
kidney and allow a better position to perform the partial
nephrectomy in a safe and effective way. The dissection of
the renal hilium was performed before clamping the hilium
forischemia. Tumor resection was performed under ischemia
using scissors over nor mal tissue (not tumor). Samples from
the tumor bed were also included for histological defect and
decrease the risk of bleeding or urinary fistula formation.[5]
After repairing the defect, the clamp was released and the
ischemia time registered. The surgical specimen was taken
out in an impermeable polyethylene bag through one of
the trocar insertion sites. A strict wash with bidistilled water
was performed in the surgical area. The kidney was covered
with its own fat. Trocar insertion sites were all checked for
hemostasia and then stitched.
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COMPLICATIONS

Complications were defined as adverse events happening
within 30 days after surgery and were classified as intra- and
postoperative.

EVALUATION OF RENAL FUNCTION, TUMOR
RECURRENCE, AND MORTALITY

The renal function was evaluated measuring the levels of
serum creatinine pre- and postoperatively. Specific morta-
lity causes and recurrence were analyzed with an average
follow-up time of 3.5 years.

STATISTICAL ANALYSIS USED

Statistical analysis was performed using the chi-square test
and SPSS v17 software. A P-value < 0.05 was considered
significant in all the analyses.

B RESULTS

A total of 100 patients who underwent LPN between
2000 and 2010 were included in this study. The average age

Table 1: Characteristics and perioperative data on 100 patients
undergoing partial nephrectomy

Mean age (years) (range; SD)
Men
Women

MiEan presoperanve creatning senum levels

(mgldL) (range; SD)

Mean postoperative creatinine serum

levels (mg/dL) {range; S0}

55.4 (16-80;12.2)
67 (B7%)

33 (33%)
TUS (LU=L.07 L)

1.03(0.8-2.0;0.2)

Table 1: Characteristics and perioperative data on 100 patients undergoing partial nephrectomy.

Table 2: Anatomical and pathological data

Diameter and tumeor localization Frequency (n= 100)
Diameter

<2ecm ar

2-4cm 43

>4 cm 20
Localization Right kidney Left kidney

Upper pole a ]

Mid portion (central) 18 29

Lower pole 12 w

Total 39 61
Exophytic 62 38
Histology Frequency (n=100)
Renal cell carcinoma 72

Clear-cell RCC 63

Cystic RCC 9
Collecting duct RCC 1
Benign tumors 28

Simple renal cyst 12

Angiomyalipoma 7

Oncocytorna G

Cortical adenoma 1

Chronic pyelonephritis 1

Atrophy (lithiasis-related) 1

Table 2: Anatomical and pathological data.
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of the group was 55.4 years, with 67% men (n =67) and 33%
women (n = 33). Average pre- and postoperative creatinine
serum levels were both 1.03 mg/dL [Table 11. The frequency
of tumors was higher in the left kidney (61%). Regarding
localization within the kidney, most were in the mid-portion
(47%), followed by lower and then upper pole (29% and 24%,
respectively), as shown in Table 2. Histology showed malig-
nant tumors in 72% of the cases, all of them corresponding
to RCCs [Table 2]. LPN was performed retroperitoneally in
62 cases and transperitoneally in 38. The mean ischemia
time was 33.2 min [Table 3]. Due to an unfavorable position

Table 3: Surgical outcomes and
Surgical characteristics
Surgical approach

Retroperitoneal

Transperitoneal

Mean surgical time (min) (range; 50)
Intraoperative bleeding (ml) (range; SD)

Conversion to open surgery
Due to intraoperative bleeding
Unfavourable position

Mean ischemia time (min) (range; SD)
Mean hospital stay (hours) (range; S5D)
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are excellent.[10] Different repor ted series with an average
follow-up of 3-5 years show specific survival rates of 100%.
[11] The benefits of LPN are less postoperative pain, shorter
hospital stays, and shorter recovery times.[12] The present
study shows the results in a hundred-case series performed
by the same surgeon. Most patients were between their fifth
or sixth decade of life, with a slight male predominance.
With regards to localization, central (mid- portion) tumors
were the most frequent in both kidneys, representing the
47% of the total. A historical analysis was done upon tumor
localization, showing that LPN on central tumors presents

complications

Frequency (r=100)

B2 (62%)
38 (38%)

103.5 (30-204; 39.1)
193.7 (5-3,000; 285.7)
5 (5.6%)

2
3
33.2 (14-60;11.4)
50,2 (24-120:18.4)

Complications Frequency
Intracperative

Bleeding 2
Postoperative

Bleading 3

Urinary fistulae 1
Taotal =

Table 3: Surgical outcomes and complications.

of the tumor, conversion to open surgery was necessary in
three cases (see “Discussion”). Complications presented in
six patients. Two patients had intraoperative bleeding (one
required transfusion) and were managed in a conservative
way. Three patients had postoperative bleeding: one re-
quired nephrectomy but the others could be managed in a
conservative way [Table 3]. The average hospital stay length
was 50.2 h. This series has an average follow-up time of 42.1
months, with no tumor recurrence reported up to now.

B DISCUSSION

During 2006, malignant renal tumors reported 940 hospital
discharges in Chile. In addition, the Chilean Ministry of Health
has projected arising specific kidney cancer death rate since
1999, which converts it into an emergent health problem for
Chilean public health, as has happened in other countries.
First reports on laparoscopic management of renal tumors
are from 1991 and were performed by Clayman et al.[6-8]
Since then, the technique has considerably improved and
more and more patients are undergoing laparoscopy.[9]
The aim of LPN is to reproduce the principles and results of
open surgery adding the benefits of a minimally invasive
technique. The repor ted oncologic results provided by LPN

the higher increase along time [Figure 1]. However, despite
the greater intrinsic difficulty in the management of tumors
in this situation, there was no associated increase in com-
plication rates.

The placement of trocars was always decided at the beginning
of surgery. In this way, an unfavorable position was defined
as that in which the positioning of instruments did not allow
the tumor resection with proper oncologic margins or a
satisfactory surgical defect repair (e.g., presence of renal
polar arteries that restricted kidney rotation or resection
of intrarenal tumors). For this condition three cases were
converted to open surgery.

Six cases presented with some kind of complication (intra- or
postoperatively). T he analysis of the frequency of com-
plications along time showed that there was an increase
from 2000 to 2004, but in the last 5 years the frequency has
decreased [Figure 1]. This probably reflects the cumulative
surgical experience of our laparoscopic surgeon, allowing
with time the management of more complex cases (due to
tumor localization or size) without necessarily increasing
the risk of complications.

We also analyzed four possible conditions that could increa-
se the risk of complications: age over 65, tumor diameter
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bigger than 4 cm, central situation of the tumor, or been
operated within the first decade of the series, assuming less
surgical experience by then. None of these variables showed
a significant statistical association with the development
of complications. Finally, in our series no cases of tumor
recurrence have been reported and the global and specific
survival is 100% with a mean follow-up of 3.5 years.
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Figure 1: Temporal profile of the localization of the different tumors
and frequency of complications along time.

B CONCLUSSION

Our results are similar to those reported in other institutions
around the world. With our results we show and emphasize
that LPN has an increasingly important role in the actual
management of renal tumors, being a safe technique with
no differences in oncologic results when compared to
results reported with radical surgery. But in order to get
these results, LPN has to be performed by surgeons with
a solid laparoscopic training, following a rigorous surgical
protocol and with the support of a trained team not only to
reduce the risk of surgical complications, but also to be able
to manage them, if necessary.
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Resena histoérica de la urologia (mundial y local) 11va Parte

Dr.Juan A. Hinostroza F.

Ultimos avances en
urologia: desde el
sildenafil a la laparoscopia

En 1998 les fue otorgado el Premio Nobel de Medicina y
Fisiologia a Robert Furchgott, Louis Ignarro y Ferid Murad,
por sus contribuciones al descubrimiento del modo de accién
del 6xido nitrico (ON). Ante un estimulo sexual predomina el
parasimpatico sobre el simpético lo que provoca relajacion
de las fibras musculares lisas vasculares y vasodilatacion
de las arterias helicinas. El mediador quimico final, respon-
sable de esta accion, es el 6xido nitrico que corresponde a
una molécula transmisora‘en los vasos sanguineos, donde
su formacién continua por las células endoteliales, actua
sobre las unidades musculares subyacentes para mantener
la vasodilatacién y el flujo sanguineo.

Ya que entre los factores vasculares que pueden alterar la
funcién eréctil se encuentra la disminucion del flujo sanguineo
dentro del pene, en 1998 sale al mercado mundial aprobado
por la FDA norteamericana un farmaco revolucionario, el
Citrato de Sildenafil (Viagra®) para el tratamiento oral de la
disfuncion eréctil. Sera considerado el mayor boom de ventas
en la historia de la farmacéutica mundial y ademas transfor-
mara para siempre la historia del hombre con disfuncion
eréctil, ya que concretard la verdadera cifra de incidencia de
impotencia en el hombre por arriba de 40 afios. Se utilizara
de manera efectiva en casos de diabetes, secuelas de impo-
tencia en casos de accidentes cerebrovasculares y en casos
de secuelas erectivas en traumas o enfermedades medulares.

El Sildenafil o Citrato de Sildenafil, inicialmente conocido
como componente UK-92,480, fue desarrollado en los la-
boratorios Pfizer para tratar la angina de pecho. Durante los
estudios de fase |, realizados bajo la supervisiéi del cientifico
lan Osterloh, director del Departamento de Salud Sexual
de Pfizer. se sugirié que la droga tenia un ligero efecto en la
angina pero pudo inducir notables erecciones masculinas.
La empresa decidié entonces comercializarla para tratar la
disfuncion eréctil en lugar de la angina. Osterloh asegura
que los efectos secundarios han afectado a pocos pacientes
(dolor de cabezay musculares, y molestias en el estémago).

EERID MURAD

El sildenafilo incrementa en forma especifica los niveles de
CMPC en el cuerpo cavernoso.El incremento es mayor en
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presencia de NPS, induciendo la ereccion mediada por 6xido
nitrico. El efecto erectégeno del sildenafilo esta producido
por un aumento del CMPC debido al ya conocido efecto
inhibidor de la fosfodiesterasa especifica del CMPC.

La droga fue patentada en 1996, aprobada por la FDA el 27
de marzo de 1918 y ofrecida para la venta en los Estados
Unidos mas tarde ese afo. Pronto se convirti6 en éxito: Las
ventas anuales del Viagra entre 1999 y 2001 excedieron el
billén de ddlares. El nombre “Viagra”, como el nombre de
muchas drogas, es una invenciéon de mercadeo pero posible-
mente fue inspirado por la palabra “vyaghra” en sanscrito,
que significa “Tigre”.

El trabajo que respalda el lanzamiento del producto esté
integrado por investigadores de talla internacional como
Irwin Goldstein, el padre de la Viagra, profesor de Urologia
de la Universidad de Boston, Lue TF, Nathan H, Rosen RC,
Steers WD, Wicker PAy el Grupo de Estudio Sildenafil, con el
trabajo titulado “Oral sildenafil in the treatment of erectile
dysfunction. N Eng J med 338:1397-1404,1998.

Posteriormente saldran al mercado el Vardenafil (Levitra®)
del Laboratorio Bayer y el Tadalafil (Cialis®) de Lilly, que en
dosis de 5 mg. diarios es la primera opcién farmacoldgica
indicada para el tratamiento continuo de la disfuncién eréctil,
lo que permite al paciente disociar la toma del comprimido
del acto sexual.

En el afno 2000 el Dr. Ronaldo B. Natale reporta que la
Quimioterapia neoadyuvante y la cistectomia radical es
mejor que la cistectomia sola en casos de cancer de vejiga.

Enla actualidad vivimos la “era” de la medicina tecnolégica.
Cada vez més, la tecnologia nos ayuda a realizar diagnésticos
mas exactos y con menor agresividad. Mas rdpido y menos
molesto, parece ser la maxima actual.

En julio 2006 el Dr. Jestiis Romero desarrolla una nueva
técnica para curar la incontinencia urinaria de esfuerzo: la
utilizacién de un nuevo tipo de malla de incontinencia que
es ajustable después de la intervencion.

La malla TVA (transvaginal ajustable) permite ajustar la ten-
sion dada en quirdéfano, permitiendo corregir los defectos
y los excesos. La (f1) malla (TVA/TOA) ha dado excelentes
resultados en los casos en los que ha sido aplicada.

En los tltimos afios ha habido avances sobre nuevos farmacos
para los tratamientos de patologias malignas renales y prosta-
ticas que presentan metastasis y compensan esta situacion, asi ) T
como en los aspectos relacionados con el cancer de prostata i
tanto en tratamientos como en la cirugia laparoscépica con  (f1) Malla (TVA/TOA)
nuevas técnicas. La hormonoterapia potencia la osteoporosis

en los pacientes que sufren tumor de préstata por lo que de

indica el tratamiento con taxanos para prevenir esta secuela.
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En los ultimos 15 afios la Urologia ha incorporado importan-
tes novedades a nivel diagnéstico y terapéutico, sobre todo
gracias a los avances tecnoldgicos que han tenido lugar.

En la ultima década, se ha consolidado la (f2) cirugia mini-
mamente invasiva, Laparosco-

pia, endourologia) al disminuir la morbili- dad de muchos
pro- cedimientos quirdrgi-cos.

Ya en la antigliedad el Urélogo fue uno de los pioneros en
utilizar cirugia minimamente invasiva con la aparicién de
Opticas en las resecciones prostaticas endoscopicas.

En la sucesion cronoldgica de acontecimientos (f3) laparos-
copicos Urolégicos, debemos realizar una divisién entrelas  (£2) Cirugia minimamente
técnicas de abordaje Transperitoneales y las Retroperitoneales,  invasiva

siendo las primeras relativamente recientes. Se tienen datos
sobre la primera publicacién de una Retroperitoneoscopia
realizada por Bartel en 1969, sucediéndole otros autores en
la década del 70 como Witmoser, Sommerkemp, Wickham,
Rasmussen y Wurtz entre otros. En esa primera instancia
no existia una forma estandarizada de reproducir el abor-
daje Retroperitoneal, variando desde técnicas cerradas por
puncién con aguja de Veress bajo vision Radioscopica, a
técnicas abiertas, credndose la cdmara de trabajo por medio
de insuflacién con aire, CO2, Solucién Fisioldgica, etc. Este
tipo de abordaje tuvo poca popularidad, por crear una ca-
mara de trabajo insuficiente, y el tiempo mayor de cirugia
empleado en la diseccion del tejido fascial conectivo del
Retroperitoneo, en contraste con la gran cdmara obtenida en
el acceso transabdominal. Wickham en 1979 realiza la primer
Ureterolitotomia laparoscoépica por Retroperitoneoscopia,
insuflando el Retroperitoneo con CO2, por medio de un trocar
en el dngulo de la duodécima costilla. A través de un trocar
complementario pasaba una pinza de prensién y por otro
acceso insertaba un bisturi de mango largo parala apertura
del uréter. Las Unicas éplicaciones de la Laparoscopia uro-
légica Transperitoneal, que fueron en un primer momento
utilizadas, luego del granimpacto de esta técnica, provocado
en Cirugia General y en Ginecologia en la década del 80, se
limitaron a la localizacién intrabdominal de los testiculos
no palpables (diagndéstico diferencial entre criptorquidea,
ectopia, atrofia o agenesia testicular), la investigacion de
estados intersexuales mediante visualizacién y biopsia oca-
sional de las gdnadas, la monitorizacién transperitoneal de
la cirugia percutdnea de los rifiones en ectopias pelvianas
y la correccion Laparoscopica del varicocele.

(f3) Laparoscopicos Urolégicos

En la historia de la Nefrectomia laparoscépica, fue Ralph
Claymany Col., quienes en 1990 realizan la primera Nefrectomia
Laparoscépica en un modelo Porcino por via Transperitoneal,
y en Diciembre del mismo afio la primera en un Humano en
forma Retroperitoneal, teniendo esta tltima intervencién una
duraciéon de 6 Hs, y como complicacion la realizacion de un
Neumotdrax que requirié avenamiento pleural. La cdmara
de retroneumoperitoneo se creaba por puncién con aguja
de Veress introducida bajo vision fluoroscédpica por debajo
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del polo inferior Renal. En las primeras Nefrectomias se uti-
lizaron ciertos recaudos como la embolizacion de la arteria
Renal, para disminuir el riesgo de sangrado intraoperatorio,
y la colocacidn de catéteres ureterales para la mejor identi-
ficacion intraoperatoria del mismo.

Gaur,(India) en 1992, marca un hito importante en la his-
toria de la Retroperitoneoscopia, con la presentacion de
un baldn de diseccién Retroperitoneal, que consistia en un
guante de cirujano adactilo N° 7, asegurado a la punta de
un catéter de 8 Fr. Dicho catéter era introducido en forma
abierta en el espacio Retroperitoneal y se conectaba a una
bomba neumatica que lo insuflaba hasta una presién de 110
Retroperitoneoscopia mmde Hg. Esto creaba una diseccion
del espacio Retroperitoneal, donde luego de ser recambiado
el baléon por un trocar de Hasson, se insuflaba dicho espacio
con CO2, creando asi hitos anatémicos reproducibles. Se han
realizado multiples modificaciones de la técnica de Gaur,
como Hirsch en 1994 con un balén montado en un trécar,
y Rassweiler en 1995 con un dedo de guante N° 8 fijado a
un trocar de 10/11 mm., llegando a la actualidad, donde se
comercializan trécares baléon de diseccién neumatica que se
monitorizan con la éptica. Gracias a la contribucién de Gaur
es que se simplifica la técnica de abordaje del Retroperitoneo
en forma laparoscépica, un espacio anatémico al cual el
Urélogo se halla habituado a trabajar. La nefrectomia por
laparoscopia retroperitoneal es una novedosa técnica del
inicio de la década de los noventa, la primera la efectué el
hindd Gaur en 1992. Con un abordaje diferente, creando un
tercer espacio retroperitoneal con un balén e ingresando
en este espacio para efectuar la nefrectomia, similar a la
técnica abierta, posteriormente sé eminefrectomias y en
la actualidad se esta popularizando como abordaje inicial
para los pacientes donantes de rinones para trasplante, con
un abordaje mas reducido al que siempre se utilizoé.

Octavio Castillo, (Chile) es reconocido mundialmente como
un pionero en el desarrollo de la cirugia laparoscépica en
Urologia, prueba de ello es la estrecha relaciéon que mantiene
con la Asociacion Espafiola de Urologia para el entrena-
miento de los urélogos espanoles en ésta novedosa técnica
quirurgica. En la actualidad el Dr. Castillo ostenta el cargo
de Presidente Electo de la Confederacion Americana de
Urologia, de la cual serd su Presidente en el afio 2010, cargo
que sera ejercido por primera vez por un urélogo chileno.
Publica en 2005 su experiencia en cirugia minimante invasiva
en cirugia radical laparoscopica extraperitoneal en Cancer
prostatico practicada en 106 pacientes. Concluye que “es un
procedimento bien tolerado, con buenos resultados en los
referente al dolor postoperatorio y tiempo de hospitalizacién.
“Cuando ocurren complicaciones, éstas tienden a ser mas
severas que cuando se presentan en cirugia abierta y son
dependientes de la experiencia del cirujano”.
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Resena histoérica de la urologia (mundial y local) 11va Parte

Dr.Juan A. Hinostroza F.

Trasplante renal, y
genética: Grandes pasos
en la ultima decada

En (f4) transplantes renales también han habido avances
en los ultimos anos: el transplante renal por nefrectomia
laparoscopica, una técnica eficiente y poco invasiva con e Ee
mayores ventajas para los donantes. Por ello, se ha querido
impulsar los donantes vivos de rildn, animando no sélo a
familiares de primer y segundo grado del paciente a donar.

Rifiien Traaplantady

La nueva técnica de la nefrectomia laparoscépica, comentada s

mas arriba, de gran éxito en Estalos Unidos, es una de las o \“-1 ~
novedades que vale la pena destacar. Esta técnica consiste
en la extracciéon del rindn del donante mediante una cirugia
minimamente invasiva. En el continente americano ha au-
mentado tanto el numero de donaciones de rinén como de
pacientes con insuficiencia renal cronica que optan al trans-
plante, de modo que a corto plazo, el ofrecer nefrectomia
por laparoscopia puede ser importante para que algunas
personas que alo mejor tienen miedo o dudas de someterse
a cirugia agresiva al final se decidan a ser donantes.

(f4) Transplantes renales

Elavance en las investigaciones acerca de la histocompatibi-
lidad fue acompanado también de un importante desarrollo
respecto a las drogas que permitian evitar el rechazo del
érgano o el tejido implantado.

A principio de la década del 60 el Dr. Calne, hoy Caballero
Britanico, Profesor Sir Roy Calne, ya era una figura de la
trasplantologia mundial, pionero en el area, becario y cola-
borador del Premio Nobel Joseph Murray en Boston, donde
desarrollaria cirugia de trasplante renal en perros probando
modernos inmunosupresores. aquel que en 1968 realizara
el primer trasplante hepatico en Europa.

Elhongo (Tolypocladiuminflatum)

del que se extrae la ciclosporina.

La aparicion de estas drogas en la década del 70 abrié una nueva
etapa que significé el comienzo de un periodo de crecimiento o,

sostenido del nimero de trasplantes en el mundo. La (f5) ciclos- '?{ L N

porina, droga que se descubrié en Inglaterra en 1971, manifestaba E. f

una clara superioridad sobre el resto de los inmunosupresores .ﬁ,“ /) : &
conocidos. El Dr. Roy Calne en Cambridge manifesté que “La
ciclosporina es suficientemente potente (y poco tdxica para
constituir uninmunosupresor atractivo para la experimentacion
clinica en los pacientes receptores de trasplantes de 6rganos”.

(f5) Ciclosporina
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En 1984 Niels Kai Jerne (Inglés), Georges Kohler (Aleman)
y César Milstein (Argentino) recibieron el Premio Nébel
de Medicina por sus trabajos en teorias respecto a la espe-
cificidad en el desarrollo y control del sistema inmune y el
descubrimiento de la produccion de anticuerpos mono-
clonales. Los anticuerpos monoclonales (Mab, del inglés
monoclonal antibody) son anticuerpos idénticos porque
son producidos por un solo tipo de célula del sistema in-
mune, es decir, todos los clones proceden de una sola célula
madre (ver mas adelante). Es posible producir anticuerpos
monoclonales que se unan especificamente con cualquier
molécula con carécter antigénico. Este fendmeno es de gran
utilidad en bioquimica, biologia molecular y medicina, y
para nosotros en los transplantes renales y tratamiento del
cancer prostatico. Son muy eficaces para evitar el rechazo
con menos efectos colaterales”, permitiendo combinar estos
farmacos e individualizar el tratamiento para cada paciente
y mejorar los resultados. Lo Ultimo que se logrado crear son
el LEA29Y, el Daclizumab, Baciliximab, etc.

En elafo 2008, los anticuerpos monoclonales han cumplido
28 anos desde su invencidn dejando de ser una curiosidad
bioldgica para ser una forma de tratamiento y diagnéstico
muy importante en diversas enfermedades. Existen mds de
17 anticuerpos monoclonales aprobados por la FDA, pero
el nimero de estos anticuerpos en fase de ensayo clinico
es elevado y representan un 30 por ciento de todos los
compuestos en investigacién en el 2005.

Para detener laincidencia de enfermedades cardiovasculares,
se han desarrollado nuevos inmunosupresores que permiten
que el paciente pueda recibir una especie de “inmunosupre-
sion a la carta”. Hay grandes esperanzas depositadas en los
inmunosupresores de nueva generacién que son de préxima
aparicion, con menos nefrotdxicicidad y efectos secundarios.
Otra de las propuestas de los especialistas en urologia es
introducir la (f6) maquina de perfusién continua, de fuerte
implantacion en Estados Unidos, que permite conservar
los rinones durante mas tiempo, permitiendo a los profe-
sionales evaluar mejor y con mas calma su adecuacién al
paciente receptor, desde el punto de vista de compatibilidad
inmunoldgica.

Sin duda los principales avances que ha experimentado
el campo de la urologia en los ultimos afos ademas de la
laparoscopia, ya comentada, son los nuevos farmacos inhi-
bidores de la angiogénesis, la nanomedicina y el uso de la
robdtica.

Los (f7) inhibidores de la angiogénesis, a veces llamada terapia
antiangiogénica que puede prevenir el desarrollo del cancer
mediante el bloqueo de la formacién de vasos sanguineos
nuevos, a través de los cuales los tumores obtienen aporte
sanguineo para su crecimiento y capacidad de metastatizar.
Los tumores no pueden crecer mas de una fraccion de una
pulgada sin los vasos sanguineos. Las células tumorosas
producen (o hacen que las células cercanas produzcan)
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factores de crecimiento que estimulan laformacion de vasos
sanguineos. En algunos estudios realizados en animales,
los inhibidores de la angiogénesis han logrado reducir y
eliminar el cancer en forma total. Se estan comercializando
farmacos derivados de anticuerpos monoclonales como
el bevacizumab(Avastin®), Sunitinib(Sutent®) y Sorafenib
(Nexavar®),para mejorar la sobrevida y calidad de vida en
carcima renal de células claras metastatico, enfermedad enla
cual la quimioterapia es inactiva y las terapias inmunolégicas
(interferon e interleukina-2) ofrecen respuestas de sélo un
15% y con marcada toxicidad.

El 30 de junio de 2008 se di6 a conocer el primer tratamien-
to oral, de amplio espectro inhibidor de la angiogénesis,
especialmente formulado a través de la nanotecnologia,
llamado Lodain, puede ser util como terapia preventiva para
los pacientes en alto riesgo de cancer o una enfermedad
crénica como terapia de mantenimiento para una variedad
de tipos de cancer, la prevencion de la formacion de tumores
recurrentes o mediante el bloqueo el crecimiento de vasos
sanguineos que los alimentan.

Desarrollado por Ofra Benny, PhD, del Children’s Hospital
Boston, Lodamin es una nueva reformulacion de liberacién
lenta del TNP-470, un farmaco estudiado hace casi dos décadas
por Donald Ingber, MD, PhD, y luego Judah Folkman en un
compafero de laboratorio, y uno de los primeros inhibidores
de la angiogénesis a someterse a pruebas clinicas.

(f8) La Nanotecnologia y medicina robética en Urologia:
Es una de las vertientes mas prometedoras dentro de los
potenciales avances tecnoldgicos en la medicina. De la
misma forma que la microtecnologia en los afos 80 condujo
a nuevas herramientas para la cirugia, la nanotecnologia
emergente permitird de forma similar avances adicionales,
proporcionando mejor diagnéstico y nuevos instrumentos
parala medicina. Con los medios tecnolégicos actualmente
disponibles podriamos llegar a ser capaces de objetivar-a  (£g) Nanotecnologia
escala nanométrica - los trastornos responsables de algunas

enfermedades, pero sin embargo contamos con muy escasos

medios como para poder repararlos selectivamente.

La nanotecnologia podriamos definirla, de una manera muy
simplista, como el campo cientifico que examina y fabrica
objetos a nivel molecular.

La moderna cirugia, por muy minimamente invasiva que
pueda parecernos, resulta ain enormemente despropor-
cionada y agresiva en la inmensa mayoria de los casos en
los que se aplica, y hoy por hoy resulta casi impensable el
poder aplicarla a escala molecular.

JUDAH FOLKMAN

El éxito de las intervenciones quirdrgicas que realizamos
habitualmente no sélo se debe a nuestra destreza manual,
sino a la propia habilidad que tienen las células de corregir
los destrozos que hemos ocasionado, eliminando los detritus,
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revascularizando areas isquémicas y cicatrizando los teji-
dos. Pero para que ello suceda a una escala inferior, a nivel
molecular - tienen que producirse innumerables procesos
bioquimicos, asombrosamente precisos y coordinados, de
los que pocas veces somos realmente conscientes.

La llamada Nanomedicina nos esta permitiendo ya algunas
incursiones diagndsticas en este campo que se nos anuncia
mas que prometedor. Como ejemplo tenemos el empleo de
los nanoarrays en el rastreo genético de ciertas enfermedades,
o el uso de nanoparticulas como nuevos medios de contraste
en ecografia o resonancia magnética nuclear.

Dice el Profesor José Gabriel Valdivia Uria, Profesor Titular
y Jefe de Servicio de Urologia del Servicio de Urologia del
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa, Zaragoza, en su
Editorial de Archivos Espaiioles de Urologia v.58 n.9 nov. 2005:
“Ejemplos de la nanotecnologia son los “nanoalambres”
de silicona, sensores biomoleculares de deteccion masiva
y simultanea.

Operan como biotransistores de efecto campo a escala
nanométrica, dando a conocer mediante cambios en su con-
ductancia, las posibles fijaciones de determinadas moléculas
en su superficie, con posibilidad de detectar diferentes tipos
de virus, los “nanotubos” de carbono que han sido utilizados
como sensores altamente especificos de los anticuerpos
responsables de ciertas enfermedades autoinmunes, los
“nanofiltros” fabricados en chips de silicona, con poros que
oscilan entre rangos de 5y 100 nanémetros. Se estan utili-
zando para separacion de moléculas, transporte y entrega
controlada de fdrmacos, inmunoaislamiento de células y para
el transporte y caracterizacion del DNA, etc.

Otro gran campo de aplicaciones de la nanotecnologia
diagnéstica viene de la mano de los nuevos medios de con-
traste. Se esOan utilizando ya en estudios clinicos diversas
nanoparticulas como medio de contraste en resonancia
magnética nuciear (RMN). El empleo de nanovectores ciio
elementos de oransporte seleadivo de farmacos es otro de
los campos de aplicacién terapéutica mas prometedores de
las nanoparticulas.

Una version mucho mas sofisticada de los nanovectores
seran los llamados nanorobots, los cuales de momento sélo
existen en la mente y en los ordenadores de los cientificos
que los disefan, ya que aun no se ha llegado a construir y
utilizar ninguno.

Uno delos proyectos mas espectaculares de nanorobots con
fines terapéuticos ha sido disefiado por Robert A Freitas Jr.
Se trata del llamado “respirocito” o glébulo rojo artificial.
Este robot mide una micra, es esférico y esta constituido por
18 billones de atomos, casi todos de carbono y dispuestos
como diamante. Es un verdadero tanque presurizado que
puede albergar hasta 9 billones de moléculas de oxigeno
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y anhidrido carbdnico, a una presién de 1000 atmosferas.

“Las aplicaciones terapéuticas de lananomedicina estan en
una fase de desarrollo menos avanzado que sus aplicaciones
en el campo diagnéstico”.

Robética urolégica: La definicién mas completa del término
ROBQT, fue realizada por Isaac Asimov: “Estructuras meca-
nicas, en algunos casos similares a los seres humanos, que
son capaces de realizar una variedad de tareas, en algunos
casos complejas, bajo el comando humano o mediante
programacion previa”.

En Arch. Esp.Urol. v.60 n.4 Madrid mayo 2007, Octavio A.
Castillo y Rafael Sdnchez-Salas publican:

“La evolucion de la terapéutica quirdrgica ha sido vertiginosa
y desde los principios clasicos de la cirugia a cielo abierto
la evolucion ha llevado a través de la laparoscopia a la ac-
tual cirugia robética, en la cual, se ha logrado la aplicacion
exitosa de los preceptos de ingenieria roboética al quehacer
diario del cirujano. El desarrollode la cirugia minimamente
invasiva, inicialmente liderado por la laparoscopia conven-
cional, constituyo terreno fértil para el desarrollo de técnicas
quirurgicas con el uso del robot.

En 1989, Wickham realizo la primera intervencion de ciru-
gia robotica urolégica con su PROBOT que era capaz de
realizar reseccidon endoscépica de la préstata de manera
automatizada. En 1995, Rovetta y colaboradores realizaron
lo que pudo haber sido el primer procedimiento telema-
nipulado en una experiencia con biopsia prostatica, y mas
tarde Kavoussi y Stoianovici presentaron su experiencia con
un sistema conocido como TRACKER que permitia realizar
punciones renales percttaneas de forma automatizaday de
una manera muy efectiva.

El uso de sistemas automatizados en la cirugia, no es tan
novedoso como se pudiese pensar, sin embargo los robots
que hoy en dia participan en los quiréfanos de los centros a
nivel mundial, constituyen el ejemplo de la tecnologia mas
novedosa y avanzada disponible. La Urologia se ha erigido
como la especialidad quirtrgica lider en la aplicacién de la
tecnologia para el diagnoéstico y resolucion de los aspectos
clinicos que le competen, y la cirugia robética no es una
excepcion.

En los momentos actuales la (f9) tecnologia da Vinci® de
Intuitive Surgical, constituye el sistema roboético que ha
aunado la suma de los conocimientos y experiencia clinicay
tecnoldgica aportados por sus predecesores AESOP y ZEUS.
especialmente en Estados Unidos, donde se han instalado
mas de 400 robots.

Los urélogos han adoptado rapidamente esta tecnologia y
la (f10) prostatectomia radical laparoscipica asistida por
robot (PRLAR), es el procedimiento robotico mas practicado

(£10) Instrumental robético
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a nivel mundial. De los 766 casos realizados en al 2002— en
el aAo 2007 de estiid que supere lod 48.000,lo que consti-
tuye el 39.5% del mercado de la prostatectomia radical en
Estados Unidos.

AVANCES EN TECNICAS DIAGNOSTICAS EN
UROLOGIA GENETICA

En 1869 un bidlogo suizo Johan Friedrich Miescher (1844
- 1895), aisl6 varias moléculas ricas en fosfatos, a las cuales
llamé nucleinas (actualmente acidos nucleicos), a partir del
nucleo de los glébulos blancos en 1869, preparando el camino
para suidentificacion como los portadores de la informacién
hereditaria, el ADN., utilizé primero alcohol caliente y luego
una pepsina enzimatica, que separa la membrana celulary
el citoplasma de la célula e identificé a un nuevo grupo de
substancias celulares a las que denominé nucleinas que luego
Richard Altmann, patélogo aleman, las identificé como acidos
y les dié el nombre de acidos nucleicos. Robert Feulgen
(1884-1955), quimico aleman que en 1914, desarrollé un
método de tincién de ADN (ahora conocida como la tincion
de Feulgen), basado en el colorante fucsina.

En 1928 Frederick Griffith (1879-1941) médico y genetista
britanico, en el experimento conocido como “experimento
de Griffith”, descubrio lo que él llamé “principio de transfor-
macién”, es decir lo que hoy en dia se conoce como ADN. Fue
capaz de inducir la transformacién de una cepa no patogénica
Streptococcus pneumoniae en patogénica.

En 1952 Alfred Hershey del departamento de genética en
Washington, Premio Nobel de Fisiologia o Medicina en 1969
que compartié con Salvador Edward Luria y Max Ludwig
Henning Delbriick y Martha Chase realizaron una serie de
experimentos destinados a dilucidar siel ADN o las proteinas
era el material hereditario. Marcando el ADN y las proteinas
con isotopos radiactivos en un cultivo de un virus, se podia
seguir el camino de las proteinas y del ADN en un experi-
mento, damostrando cual de ellos entraba en la bacteria.

Un afo después de los experimentos de Hershey - Chase
aparecié en larevista Nature, un articulo conjunto de Watson
y Crick que narraba de forma cautelosa el descubrimiento que
habian realizado; comenzaba con estas palabras:"Deseamos
sugerir una estructura para la sal del ddido desoxirribonucleico
(ADN). Esta estructura posee nuevas caracteristicas que son
de considerable interés biolégico” y asi nace la genémica.

Las ciencias gendémicas han tenido un importante auge en
los ultimos anos, sobre todo gracias a las avanzadas técnicas
de secuenciacion de ADN, a los avances en bioinformatica y
alas técnicas cada vez mas sofisticadas para realizar analisis
de genomas completos. En varios paises como USA, la Union
Europea y Japdn se han realizado enormes proyectos para
secuenciar el genoma de diversos organismos modelo.
Probablemente el mas conocido es el Proyecto Genoma
Humano.
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Las actividades del Proyecto de Genoma Humano se inician en
1984, cuando Robert Sinshheimerm, rector de la Universidad
de California, plante¢ la idea de fundar un instituto para
secuenciar el genoma humano en su propia Universidad
y los Institutos Nacionales de Investigacién de los EE.UU.,
comenzandose dichas investigaciones en forma oficial, en
elano de 1990, con laintervencién de paises, como Canada,
Japén, Francia e Inglaterra.

El PGH, nace fijdandose como objetivo principal a cumplirse
en el ano 2005, el obtener la secuencia completa de los pares
de bases que componen el genoma humano y consiste en
determinar las posiciones relativas de todos los nucleétidos
(o pares de bases) e identificar los 20.000 a 25.000 genes
presentes en él.

En la actualidad se cuenta ademas con importantes servi-
dores de acceso publico, como el del NCBI (National Center
for Biotechnology Information), que permiten que cualquier
usuario con conexion a Internet acceda a la secuencia completa
del genoma de decenas de organismos y a las secuencias de
cientos de miles de genes de distintos organismos.

Desde 1999 dirige el proyecto Genoma Humano en el que
participan 18 paises el Dr. Francis S. Collins., médico genetista
y director del National Human Genome Research Institute
(NIH), (Instituto Nacional para la Investigacion del genoma
Humano) Desde ése papel supervisa uno de los proyectos
mas ambiciosos de la ciencia moderna: Ordenar y clasificar
todo el mapa genético humano, meta que se dié por alcan-
zadaen el afo 2005.

En Abril 2003 fue completado el Proyecto Genoma Humano
que desde su inicio fue la creaciéon de un programa que
analizard sus implicaciones éticas, legales y sociales, ademas
del estudio de la genémica al conjunto de ciencias y técnicas
dedicadas al estudio integral del funcionamiento, la evolucion
y el origen de los genomas. La gendmica usa conocimientos
derivados de distintas ciencias como son: biologia molecular,
bioquimica, informatica, estadistica, matematicas, fisica, etc.
La finalizacion de este Proyecto constituy6 uno de los logros
cientificos mas relevantes de comienzos del siglo XXI, gracias
alaaccién coordinada de los paises desarrollados y el avance
delacienciaylatécnicay en especial de la bioinformética. Su
impacto abarca todas las esferas de la sociedad. Su aplicacion
en la medicina posibilitara la comprension de la biologia mo-
lecular de las enfermedades, la prevencién y el diagndstico
de diversas entidades y mejores formas de tratamiento como
la terapia diana y génica.

Este diagrama esquematico muestra un gen en relacién a su
estructura fisica (f11) (doble hélice de ADN) y a un cromo-
soma (derecha). Los intrones son regiones frecuentemente
encontradas en los genes de eucariotas, que se transcriben,
pero son eliminadas en el procesamiento del ARN (ayuste)
para producir un ARNm formado sélo por exones, encar-
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gados de traducir una proteina. Este diagrama es en exceso
simplificado ya que muestra(un gen compuesto por unos 40
pares de bases cuando en realidad su tamafo medio es de
20.000-30.000 pares de bases).

El Proyecto Genoma Humano ha podido demostrar que todas
las personas somos genéticamente idénticas en un 99,99%y
que solamente el 0,01% restante del genoma es el responsa-
ble de las diferencias que hace que cada individuo sea Unico
(excepto en el caso de gemelos univitelinos o idénticos).

La (f12) citogenética molecular en urologia, ha permitido de-
sarrollar, o lo hara en el futuro préximo, métodos diagnésticos
en lis campos de la infertilidad y en el estudio de los tumores.
La aplicacion de las técnicas moleculares al estudio citoge-
nético, en casos de infertilidad masculina, ha permitido un
mejor conocimiento del comportamiento de los cromosomas
portadores de anomalias estructurales en la meiosis. Por
ejemplo se ha podido demostrar que las alteraciones en los
mecanismos moleculares implicados en el proceso de metila-
cién del ADN durante la espermatogénesis, pueden generar
errores en el patrén normal de expresion requerido para el
adecuado desarrollo de los componentes feto-placentarios.
(Actas Urol. Esp.Vol XXXII.10, Nov 2008).

(f12) Citogenética molecular

Cada ser humano consta de (f13) 46 cromosomas, en 23
pares, incluyendo un par de “cromosomas sexuales”. Un
hombre normal tiene un cromosoma X y un cromosoma Y
(cariotipo 46 XY) y una mujer normal tiene dos cromosomas
X (cariotipo 46 XX). Cada embrién recibe un cromosoma X
de lamadre y un cromosoma X o un cromosoma Y del padre,
a través del espermatozoide. Algunas personas nacen con
un numero anormal de cromosomas, que es un trastorno
llamado “aneuploidia”. Por ejemplo, si existen tres juegos
de cromosoma no sexual 21, en vez de un par, este tipo de
aneuploidia es conocida como Trisomia 21 o sindrome de (f13) 46 cromosomas
Down. Una persona puede nacer con un nimero anormal

de cromosomas sexuales. Estas “aneuploidias cromosémi-

cas sexuales” tendran diferentes caracteristicas sobre los

nacidos, dependiendo de cual cromosoma es anormal. El

embrién puede tener un cromosoma X de menos (cariotipo

45 X) o un cromosoma extra X o Y (cariotipos 47 XXY, 47 XYY,

47 XXX). Pueden ocurrir anormalidades de diferentes tipos,

dependiendo del tipo de aneuploidia.

Elriesgo de una anormalidad cromosémica sexual en la pobla-
cion general (concepciones naturales) es aproximadamente
de 2 en cada 1000 nacimientos (0.2%). Los primeros estudios
realizados en cientos de niflos concebidos con ICSI (inyeccién
intracitoplasmatica de espermatozoides) no demostraron
ninguna diferencia significativa entre ellos y los niflos concebi-
dos con FIV o en forma natural. Una puesta al dia reciente del
grupo de Bruselas combinado con otros estudios demuestra
unaincidencia de anormalidades cromosémicas sexuales del
0.7% (7 de 1000 nacimientos) luego de estudiar genéticamente
a 2083 nifos concebidos con ICSI. Lo que no esta claro aun

53



REVISTA CHILENA DE UROLOGIA | Volumen 80 | N° 1 afio 2015

es si este riesgo aumentado se encuentra especialmente en
los hombres con los defectos espermaticos mas severos,
quienes no hubieran tenido ninguna chance de ser padres
biolégicos sin la ayuda de este procedimiento, o si el riesgo
esta relacionado al procedimiento mismo de microinyeccioén.
Nuestro conocimiento de las bases genéticas de la enfermedad
y de la infertilidad continuara creciendo, gracias al proyecto
genoma humano. Es posible que muchas causas de infertilidad
inexplicada terminen siendo debidas a un problema genético.
La pregunta es: ;qué haremos con esa informacién? Es impor-
tante que la comunidad médica le informe a los pacientes
infértiles de ese riesgo. Para la mayoria de los pacientes este
hecho no ha sido un factor determinante a la hora de decidir si
someterse a un tratamiento de este tipo. Pero podria significar
que muchas mujeres tendrian otra razén para considerar el
diagnostico genético prenatal (biopsia de vellosidades corid-
nicas o amniocentesis) durante el embarazo.

Durante los proximos afios vamos a presenciar un avance
importante en el conocimiento de como los defectos gené-
ticos se relacionan a la infertilidad masculina o a lainfertilidad
“inexplicada”. A medida que se identifiquen mas genes que
juegan unrol en la reproduccion, se identificaran defectos en
los mismos. EI ICSI ha proporcionado la capacidad de sortear
algunos de estos defectos para la generacion actual de hombres
que buscan tener sus hijos biolégicos, pero también significa
que la préxima generacién continuara con los problemas de
infertilidad. Nuestra esperanza consiste en mejorar el conoci-
miento de estas mutaciones para anticipar las consecuencias
potenciales y crear familias mas sanas.

La predisposicion genética a la formacién de tumores se ha
mostrado claramente en dos formas de cancer: el retinoblastoma
y el tumor de WILMS. Ambas neoplasias ocurren de manera
hereditaria y esporadica, o hereditaria. La forma hereditaria
del tumor de Wilms (1% de los casos) es generalmente bila-
teral. También en el Carcinoma de células transicionales de
vejiga, en el carcinoma renal, el adenocarcinoma prostatico
y el céncer testicular, pareceria indicar que la futura investi-
gacion de marcadores genéticos ira casi exclusivamente por
ese camino. También hay avances en el estudio génico del
rindn poliquistico. Ademas, las dificultades encontradas por
los estudios moleculares en casos de excesos o defectos de
dosis génica, como en las trisomias 0 monosomias, son mas
facilmente resueltos por la citogenética. Incluso es posible,
que las consecuencias patogénicas de algunas translocaciones
balanceadasy pérdidas de segmentos cromosémicos, puedan
ser mas complejas que las de activar oncogenes o pérdida de
genes supresores de tumores.

En Urologia el estudio del genoma humano ha ayudado a
la identificacién de la mayoria de los genes supresores de
tumores descubiertos (p53, VHL, APC, CDKN2, RB) ejemplo:
creemos que la identificacion de los genes involucrados en
la iniciacién y progresion de los tumores testiculares es im-
portante. Para lograr detectar estos genes se identifican las
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regiones cromosomales con alta frecuencia de deleciones y
mediante su estudio sistematico se puede identificar si existen
genes supresores involucrados.

Luis Izquierdo Lopez en su articulo “Avances en técnicas
diagnosticas en Urologia genética” habla de la transmision
genética ligada al cromosoma X en la estenosis pieloureteral
y se corroboré que los pacientes heredaban conjuntamente
del progenitor su haplotipo HLA y la enfermedad.

Enla actualidad, una corriente de cientificos, encabezados por
Ajit Varki del departamento de Medicina de la Universidad
de California, apoya el denominado Proyecto del Genoma
del Chimpancé, la obtencién de un mapa del genoma de este
animal tal como se esta haciendo con el genoma humano.
(f14) “ANDi", primer mono transgénico lleva en su ADN un
nuevo gen que, aungue no tiene ninguna funcién especifica,
posee fluorescencia, lo que permite a los cientificos rastrear
su distribucién en la estructura genética del animal.

Los chimpancés, que comparten con los seres humanos el
99 por ciento de su carga genética, son inmunes a muchas
de las enfermedades que afligen a las personas y conocer su
mapa genético podria ayudar a entender esos problemas e
incluso a averiguar donde subyace la verdadera “identidad
humana”, opina Varki.

(f14) ANDi
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