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Recaida por cancer de prostata entre pacientes con prostatectomia
laparoscdpica. Experiencia en un hospital de Latinoamérica

Prostate cancer relapse among laparoscopic prostatectomy patients.
Experience in a Latin American hospital
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Resumen

Obijetivo: Describir las caracteristicas clinicas, complicaciones intraquirdrgicas y posquirdrgicas y los desenlaces oncolo-
gicos de los pacientes sometidos a prostatectomia radical por laparoscopia en un centro de alta complejidad en la ciudad
de Cali, Colombia. Método: Estudio observacional de cohorte retrospectiva entre el 2011 y el 2021. Se incluyeron pacientes
llevados a prostatectomia laparoscopica por diagndstico de cdncer de prdstata. Se clasificaron en bajo, mediano y alto
riesgo segun antigeno especifico de prdstata (PSA) y estadios clinicos TNM. Se agruparon segun la escala de la Interna-
tional Society of Urological Pathology (ISUP). La clasificacion DAmico determind el riesgo de recurrencia bioquimica. Se
realizé un andlisis de supervivencia a 60 meses segun el método de Kaplan-Meier. Se estimaron los factores relacionados
con la recaida y la probabilidad de tiempo libre de enfermedad con la regresion de Cox univariante y multivariante.
Resultados: Se incluyeron 379 pacientes. La mediana de PSA inicial fue de 8,3. El 25,34% fue clasificado como patologia
localmente avanzada. La supervivencia global a cinco afios fue del 97%. Los pacientes con persistencia bioquimica con
enfermedad localmente avanzada tuvieron un 44% de probabilidad de recaer. La probabilidad de recaida a cinco afios en
pacientes con riesgo alto era de del 35%. Conclusiones: El factor de riesgo con mayor impacto en la recaida oncoldgica
a los 60 meses es la persistencia bioquimica a los seis meses del procedimiento. Los pacientes con alto riesgo segun la
clasificacion DAmico presentaron una mayor recaida.

Palabras clave: Cdncer de prostata. Prostatectomia radical. Calidad de vida. Incontinencia urinaria. Disfuncion eréctil. Co-
morbilidad.

Abstract

Objective: To describe the clinical characteristics, intra- and post-surgical complications, and oncological outcomes of
patients undergoing laparoscopic radical prostatectomy in a high-complexity center in the city of Cali, Colombia.
Method: Observational retrospective cohort study between 2011 and 2021. Patients undergoing laparoscopic prostatectomy
with diagnosis of prostate cancer were included. They were classified as low, medium and high risk according to prostate
specific antigen (PSA) and clinical TNM. They were grouped according to the International Society of Urological Pathology
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(ISUP) scale. The DAmico classification determined the risk of biochemical recurrence. A 60-month survival analysis was
performed according to the Kaplan-Meier method. Factors related to relapse and the probability of disease-free time were
estimated with univariate and multivariate Cox regression. Results: Three hundred and seventy-nine patients were included.
The median initial PSA was 8.3. Twenty-five-point thirty-four percent were classified as locally advanced pathology. The 5-year
overall survival was 97%. Patients with biochemical persistence with locally advanced disease had a 44% probability of
relapse. The 5-year probability of relapse in high-risk patients was 35%. Conclusions: The risk factor with the greatest impact
on oncological relapse at 60 months is biochemical persistence 6 months after the procedure. Patients with high risk accor-

ding to the DAmico classification had a greater relapse.

Keywords: Prostate cancer. Radical prostatectomy. Quality of life. Urinary incontinence. Erectile dysfunction. Comorbidity.

Introduccion

El cancer (CA) de prostata es el segundo tipo de CA
mas frecuente en hombres a nivel mundial'. En
Colombia, el CA de prostata es la segunda causa de
mortalidad masculina®.

Esta patologia multifactorial y poligénica esta aso-
ciada hasta en un 15% a factores hereditarios® y se
caracteriza por su progresion lenta, lo que permite ven-
tanas terapéuticas amplias en los diferentes estadios de
la enfermedad®. La prostatectomia radical (PR) es, hasta
la fecha, el tratamiento con intencién curativa mas fre-
cuentemente utilizado para el CA de préstata localizado.
En el 2018 la Guia de practica clinica de la American
Society of Clinical Oncology (ASCO) determind resulta-
dos oncoldgicos y funcionales similares entre la PR
abierta y las técnicas minimamente invasivas®.

A pesar del amplio conocimiento y experiencia inter-
nacional en esta técnica quirdrgica, en nuestra pobla-
cién son escasos los estudios que permitan evidenciar
los resultados oncoldgicos tempranos de la PR por
laparoscopia, por ende, el objetivo de este estudio es
describir las caracteristicas clinicas, demogréficas, las
complicaciones intraquirdrgicas y posquirurgicas y los
desenlaces oncoldgicos de los pacientes sometidos a
PR por laparoscopia en un centro de alta complejidad
en la ciudad de Cali, Colombia.

Método
Poblacion

Estudio observacional de cohorte retrospectiva, se
incluyeron todos los pacientes llevados a PR via lapa-
roscépica entre el 2011 y el 2021. En total 379 registros
cumplieron los criterios de inclusién, se realizé un
seguimiento por lo menos a un ano postoperatorio. Los
criterios de elegibilidad fueron pacientes adultos con
diagndstico de CA de prdstata confirmado por clinica
e histologia y que tuvieron una PR por laparoscopia

desde el 1 de enero de 2011 hasta enero de 2021. Se
excluyeron los pacientes con registros histoldgicos
incompletos, pacientes que recibieron neoadyuvancia
o0 tratamiento previo con radioterapia.

Técnica quirurgica

Todos los pacientes recibieron anestesia general, el
cubrimiento antibiético profilactico se administro segun
las guias de préactica clinica. La técnica quirdrgica de
eleccion fue la PR via laparoscdpica transperitoneal.
El vaciamiento ganglionar se realiz6 solo en pacientes
con riesgo moderado y alto segun el Gleason Score.

Variables

La clasificacion de pacientes en bajo, mediano y alto
riesgo segun el valor de antigeno especifico de prdstata
(PSA) y TNM clinico (cTNM) previo obtenido de los
registros de la biopsia de préstata registrado en la his-
toria clinica. La clasificacion de Gleason fue agrupada
segun la escala de la International Society of Urological
Pathology (ISUP) 2014 en una categoria de 1-5°. Se
clasificé el riesgo de recurrencia bioquimica segun la
clasificacion de D’Amico: riesgo bajo cT1c - cT2a y PSA
inicial (iPSA) < 10, riesgo intermedio estadio cT2b y
PSA 10-20, y riesgo alto estadio T2¢c o PSA > 20".

Las variables asociadas a la cirugia fueron las com-
plicaciones intraquirdrgicas y posquirdrgicas, hematu-
ria, retencién urinaria, infeccién urinaria y estrechez
uretral, entre otras. Se estratificaron utilizando el sis-
tema de clasificacion de Clavien-Dindo (1, II, llla, lib,
IVa, IVb y V), el seguimiento se recolecté en meses
desde el dia de la cirugia hasta el momento del cierre
del estudio.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se presentan segun la
distribucién normal de la variable calculada por la
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prueba de Shapiro-Wilk. Las variables cualitativas se
presentaron con medidas absolutas y frecuencias rela-
tivas. Se realizd un andlisis de datos estratificado en
grupos segun la clasificacion de riesgo. Se realiz6 ana-
lisis de supervivencia a 60 meses utilizando la fecha
de cirugia y la fecha de muerte, las censuras y los
eventos fueron registrados segun el método de Kaplan-
Meier y se estimaron los factores relacionados con la
recaida utilizando la regresion de Cox univariante y
multivariante utilizando la fecha de cirugia y de recu-
rrencia, de esta forma se establecié la probabilidad de
tiempo libre de enfermedad. El analisis de Kaplan-
Meier se realizé conforme el estadio. Los analisis esta-
disticos se realizaron utilizando el software Stata 15.0
(Stata Corp., TX, EE.UU.).

Resultados

Entre enero del 2011 y enero del 2021, 379 pacientes
fueron llevados a PR via laparoscopica con técnica
retroperitoneal, con una media de edad de 63 afos, el
57,4% procedentes de Santiago de Cali. Los antece-
dentes mas prevalentes fueron hipertension arterial
(37,47%) y disfuncion eréctil (26,39%). El 7,39% de los
pacientes tenian antecedente familiar de CA de pros-
tata. Se describen variables preoperatorias, de antece-
dentes clinicos y funcionales en la tabla 1.

Respecto a la clasificacion oncoldgica, la mediana de
iPSA fue de 8,3 (5,9-13), solo el 9,45% alto riesgo segun
la clasificaciéon con PSA. El 25,34% de los pacientes
presentaron patologia localmente avanzada (= T3), con
enfermedad metastasica en 86 pacientes. Se realizd
linfadenectomia al 86,02% de los casos. La clasifica-
cion del Gleason se agrupa segun la escala ISUP, en
la que el 50,62% era ISUP 1y el 8,12% ISUP 5 (Tabla 1).

La mediana de tiempo de seguimiento fue de 43
meses. El 18,72% presentaron complicaciones tempra-
nas (< 90 dias), dadas principalmente por infeccién del
tracto urinario, estrechez uretral y retencion urinaria. El
12,93% de los pacientes presentaron complicaciones
Clavien-Dindo > Il (Tabla 2).

Analisis de supervivencia

Con respecto a la supervivencia global a cinco afos,
hubo 11 fallecimientos. Adicionalmente, se observd
una tasa de muerte global durante el periodo de obser-
vacion de dos muertes por cada 100 individuos en
riesgo (Fig. 1).

Tabla 1. Caracteristicas generales prequirirgicas

Caracteristicas generales prequirirgicas

Edad 63,4 (6,33)
Antecedentes
HTA 142 (37,47)
Disfuncion eréctil 100 (26,39)
Retencion urinaria 16 (4,22)
Incontinencia urinaria 13 (3,43)
Otros 163 (43,01)
Antecedente familiar CA de prostata 28 (7,39)
ECOG
0 294 (77,57)
1 30 (7,92)
2 3(0,79)
iPSA
<10 195 (59,4)
10-20 97 (29,57)
> 20 31 (9,45)
Gleason biopsia
3+3=6 162 (42,74)
3+4=17 65 (17,15)
4+3=7 33 (8,71)
4+4=8 30 (7,92)
5+3=8 4(1,01)
4+5=9 12 (3,17)
5+4=9 9(2,27)
5+5=10 5(1,32)
SD 59 (15,57)
Clasificacion ISUP
1 162 (50,62)
2 65 (20,31)
3 33(10,31)
4 34 (10,62)
5 26 (8,12)
c¢TNM
TO 9(2,37)
Tla 2 (0,53)
Tib 4 (1,06)
Tic 5(1,32)
T2a 134 (35,36)
T2b 15 (3,96)
T2c 53 (13,98)
T3a 31 (8,18)
T3b 54 (14,25)
T3c 5(1,32)
Tda 2 (0,53)
Tab 4 (1,06)
SD 61 (16,09)
NO 287 (75,73)
N1 30 (7,92)
N2 3(0,79)
SD 59 (15,57)
MO 234 (61,74)
M1 86 (22,69)
SD 59 (15,57)

CA: cancer; cTNM: TNM clinico; HTA: hipertensién arterial; ISUP: International
Society of Urological Pathology; PSA: antigeno especifico de prostata; SD: sin
dato.
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Tabla 2. Caracteristicas posquir(rgicas

Caracteristicas posquirirgicas

Complicaciones intraquirlrgicas

Ninguna 317 (83,64)
Lesion rectal 3(0,79)
Lesion de colon 1(0,26)
Clavien-Dindo
Grado | 60 (15,38)
Grado Il 19 (5,01)
Grado llla 30 (7,92)
Grado lllb 4 (1,06)
Complicaciones tempranas
Ninguna 250 (65,96)
ileo 3(0,79)
Cardiopulmonar 1(0,26)
ITU 22 (5,80)
Estrechez uretral 16 (4,22)
Retencion urinaria 9(2,37)
Otras 20 (5,28)
Complicaciones tardias
Ninguna 302 (79,68)
Sangrado 1(0,26)
ITU 7(1,85)
Estrechez uretral 5(1,32)
Retencion urinaria 2 (0,53)
Otras 4 (1,06)

Reporte patologia
TNM 326 (86,02)

Linfadenectomia 37 (9,76)
Compromiso vesicula seminales 174 (45,91)
Invasion perineural 24 (6,33)

Invasion linfovascular

ITU: infeccion del tracto urinario.

La mediana de tiempo de recaida fue a los 15 meses.
Los pacientes con persistencia bioquimica (PSA > 0,1
a los seis meses) presentaron mayor recaida, un 20%
en enfermedad localizada y un 44% en enfermedad
localmente avanzada (Fig. 2).

En relacién con la recaida a cinco afios segun la
clasificacion D’Amico, se presentd en hasta el 15% de
pacientes de bajo riesgo y el 35% de pacientes de alto
riesgo. Se evidencid diferencia estadisticamente signi-
ficativa respecto a la clasificacién prequirdrgica y la
recaida a cinco anos (p = 0,0407) (Fig. 3 y Tabla 3).

Discusién

Gracias al avance en las técnicas quirurgicas, hoy
en dia la PR via laparoscdpica con preservacion de
las bandeletas neurovasculares en conjunto con los
abordajes minimamente invasivos se han convertido

en el método de referencia en los pacientes con
enfermedad localizada®'°. Multiples estudios han

50% 75% 100%
L ) L

25%
1

T T T
0 20 40 60
Meses seguimiento

Figura 1. Supervivencia global a cinco afios.
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Figura 2. Recaida a 60 meses, ajustado por persistencia
bioguimica.

demostrado que los resultados operativos, patoldgi-
cos y funcionales son similares en la prostatectomia
laparoscopica y en la asistida por robot. Al comparar
los resultados perioperatorios inmediatos en tasas de
transfusiones sanguineas y el requerimiento de anal-
gesia, no se encuentran diferencias significativas
entre las dos técnicas'’. Asimismo, en cuanto al
resultado oncoldgico, ninguno de los dos enfoques
de acceso representa una ventaja oncologica sobre
el otro, sin embargo todavia no hay suficiente eviden-
cia que soporte estos hallazgos, por lo cual es nece-
saria la realizacion de un consenso para lograr
resultados estandarizados'.

Al momento de contrastar el estudio con la literatura,
se encontraron pocos estudios respecto a la experien-
cia nacional, encontrando series de casos de Bogota,
Bucaramanga y Cali'®'®. A nivel internacional existen
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Tabla 3. Anélisis univariante de factores asociados a recurrencia®

Edad mayor a 60 afios
Ganglios linfaticos positivos 1,72

Riesgo D’Amico

Riesgo intermedio 1,42
Riesgo alto 1,91
Nivel de PSA inicial
10-20 ng/ml 1,59
> 20 ng/ml 1,72
Enfermedad localmente avanzada 1,00
Margenes de reseccion multifocal 1,63
PSA > 0,1 a los 6 meses 2,49

0,71-1,85 0,70-2,35
0,91-3,23 1,16 0,55-2,43
0,78-2,57 1,04 0,50-2,13
1,09-3,34 1,52 0,78-2,96
1,02-2,48 1,33 0,77-2,30
0,97-3,05 1,17 0,55-2,52
0,36-2,72 1,60 0,48-5,23
1,27-2,10 1,33 0,93-1,90
1,55-4,00 2,12 1,26-3,55

*Ajuste por edad, ganglios linfaticos ( + ), persistencia PSA elevado > 0,1 a los 6 meses.
HR: hazard ratio; IC95%: intervalo de confianza del 95%; PSA: antigeno especifico de prostata.

100%
!

75%
I

Log Rank Test = 0,0407

50%
I

25%
I

0%
L

T T T T
0 20 40 60
Meses seguimiento

Riesgo bajo
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Riesgo moderado

Figura 3. Recaida a 60 meses, ajustado por clasificacién
D'Amico.

series de casos con muestras mas grandes'®8, sin
embargo sin consensos generales sobre recaida y
sobrevida.

En cuanto al PSA preoperatorio, los niveles de nues-
tra poblacion estan levemente aumentados con respecto
al estudio realizado en el 2010™, sin embargo en des-
censo con respecto a un estudio realizado en el 20113,
por lo que se demostrd baja variabilidad con el paso de
los afios, mostrando similitudes de nuestra muestra.

Nuestro estudio adopta la clasificacion ISUPS, la cual
comenzd a utilizarse en el afio 2014, y desde entonces
ha tenido una gran acogida y la mayoria de los estu-
dios la incluyen para sus analisis. Gran parte de nues-
tros casos fueron ISUP 1, que engloba el Gleason
Score 3 + 3y concuerda con lo reportado por Hernandez
et al. y Roumenguere et al.'*'°,

La media de seguimiento que encontramos fue de
41,6 meses, lo cual supera a la encontrada a la litera-
tura colombiana, que rodea los 21,4 meses'?, 9 meses'.
Esto es un hallazgo poco usual dado que, por las con-
diciones sociales de una gran parte de la poblacién
colombiana, no se logra tener un seguimiento estricto
en muchos casos. En cuanto a las complicaciones, las
mas frecuentes a nivel internacional y nacional son
similares a las reportadas por nuestro estudio, sin
embargo encontramos un leve aumento de las compli-
caciones tempranas (18,72%) en comparacién con la
literatura internacional (11,8%)'.

Hay mudltiples factores hallados en la literatura que
estan asociados al riesgo de recaida bioquimica. En la
poblacién colombiana, los margenes positivos presenta-
ban un riesgo de recaida bioquimica del 30%' y se tiene
el conocimiento del PSA prequirurgico como un factor
predictor. Aun asi, no se conoce realmente un potencial
riesgo de recaida bioquimica segun el estadio patoldgico
de la enfermedad ni la histopatologia en nuestra pobla-
cion. En contraste con la bibliografia internacional, en la
cual si hacen referencia a estos como factores predicto-
res de recurrencia bioquimica'®'®. En nuestro estudio, la
patologia localmente avanzada, el riesgo alto segun la
clasificacion de D’Amicoy el PSA prequirurgico > 20 ng/ml
evidencian una alta probabilidad de persistencia bioqui-
mica segun la regresiéon de Cox univariante y multiva-
riante y las gréficas de Kaplan-Meier.

Conclusiones

Este estudio proporcioné datos actualizados
de los desenlaces oncoldgicos de nuestra poblacion,
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asimilandose a lo ya descrito en la literatura con
muestras de mayor tamafo. Encontramos que el fac-
tor de riesgo con un mayor impacto en la recaida
oncoldgica a los 60 meses es la persistencia bioqui-
mica a los seis meses del procedimiento y también
que los pacientes con alto riesgo segun la clasifica-
cién D’Amico presentaron una mayor recaida frente
a los demas.
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Health-care distribution of patients with genitourinary birth defects in
Colombia: a spatial analysis of registered cases
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Abstract

Introduction: Genitourinary birth defects are reported to be present in approximately 10-30% of all newborns. Timely treat-
ments may reduce complications that contribute to increased infant morbimortality. Understanding the distribution of health
access is essential for the design of health interventions and resource distribution. Objective: We aim to evaluate the geo-
graphical distribution of the healthcare access to subspecialized medical care of patients with genitourinary birth defects in
Colombia. Method: We reviewed data collected between January 2015 and December 2019 in the Individual Health Records
System (RIPS). All registered patients diagnosed with renal malformations, male genital malformations, and exstrophy-epis-
padias complex as well as all registered live births were included. Cluster detection was performed using a Poisson model
with SaTScan v9.6. To visualize the results, the clusters were projected in a Google Earth map. Results: Between January
2015 and December 2019 a total of 26,726 patients with renal malformations, 19,149 patients with genital malformations, and
494 patients with exstrophy-epispadias complex in the outpatient clinic were assessed in Colombian territory. A space-time
analysis identified one cluster with high provided health care concentration seen in the center of the country for renal and
genital malformations. Meanwhile, northern regions close to the coast were identified as clusters with low rates of provided
care regions. For cases with exstrophy-epispadias complex, regions in the north had lower registered assessments compa-
red to the center of the country. Conclusion: Patients with genitourinary malformations have inequitable access to speciali-
zed health care which can delay surgical management and impact long-term outcomes that increase disability.

Keywords: Hypospadias. Medical access. Genitourinary malformations.

Resumen

Introduccion: Se ha reportado que los defectos congénitos del tracto genitourinario pueden estar presentes en aproxima-
damente el 10-30% de todos los recién nacidos. Los tratamientos oportunos pueden reducir las complicaciones que contri-
buyen al aumento de la morbimortalidad infantil. Comprender la distribucion del acceso a la salud es esencial para el disefio
de intervenciones de salud y distribucion de recursos. Obijetivo: Evaluar la distribucion geogréfica en el acceso a la atencion
médica subespecializada de pacientes con defectos congénitos genitourinarios en Colombia. Método: Revisamos los datos
recopilados entre enero de 2015 y diciembre de 2019 en el Sistema de Registros Médicos Individuales (RIPS).
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Se incluyeron todos los pacientes registrados con diagndstico de malformaciones renales, malformaciones genitales mas-
culinas y complejo extrofia-epispadias, asi como todos los nacidos vivos registrados. La deteccion de conglomerados se
realizé utilizando un modelo de Poisson con SaTScan v9.6. Para visualizar los resultados, los resultados se proyectaron en
un mapa de Google Earth. Resultados: Entre enero de 2015 y diciembre de 2019 se evaluaron en el territorio colombiano
un total de 26.726 pacientes con malformaciones renales, 19.149 pacientes con malformaciones genitales y 494 pacientes
con complejo extrofia-epispadias en consulta externa. En el caso de malformaciones renales y genitourinarias, un analisis
espacio-temporal identificd un grupo con alta concentracion de atencion médica brindada en el centro del pais. Mientras
tanto, las regiones del norte cercanas a la costa se identificaron como grupos con bajas tasas de atencion brindada. Para
los casos con complejo extrofia-epispadias, las regiones del norte tuvieron evaluaciones registradas mds bajas en compa-
racion con el centro del pais. Conclusion: Los pacientes con malformaciones genitourinarias tienen un acceso desigual a
la atencion médica especializada, lo que puede retrasar el manejo quirdrgico e impactar en los resultados a largo plazo

que aumentan la discapacidad.

Palabras clave: Hipospadias. Acceso médico. Malformaciones genitourinarias.

Introduction

Genitourinary birth defects are reported to be present
in approximately 10-30% of all newborns and can lead
to varying degrees of morbimortality’-2. Congenital kid-
ney anomalies are responsible for up to 50% of chronic
renal failure in children worldwide?. A cohort study con-
ducted by Calderon-Margalit et al.® found a hazard ratio
of 419 (95% confidence interval 3.52-4.99) for end-
stage renal disease (ESRD) in patients with a history
of childhood kidney disease after 30 years of follow-up.
Mild kidney abnormalities in childhood could be a risk
factor for ESRD in adulthood, even if there is no com-
promise of renal function at the time of diagnosis®.
Similarly, in a study that followed a cohort of children
who survived Wilms tumor, Chu et al.* found abnormal
ambulatory blood pressure monitoring in 76%, masked
hypertension in 34% and microalbuminuria in 6% of
participants. Timely treatments may reduce complica-
tions that otherwise would contribute to increased infant
morbidity and mortality with lifelong permanent disabil-
ities®. On the other hand, congenital anomalies that
affect genitals have a lifelong impact on multiple
domains, including urinary function, sexuality, fertility,
and psychosocial wellness®. In both scenarios, identi-
fication and timely management of cases are essential
to positively impact prognosis.

According to Global Health Estimates’, congenital
anomalies were in the top 10 global causes of disabil-
ity-adjusted life years (DALYs) in 2019. Although the
burden of these conditions dropped worldwide from
61.815 million DALYs in 2010-51.797 million DALYs in
20198, disparities between regions persist. Around 94%
of congenital anomalies occur in low- and middle-in-
come countries®. The large proportion of cases coupled
with low coverage of surgical care in these settings

delay the access to timely treatment, which in turn
increases the burden of disease. Delays related to pre-
sentation to medical care, referral for specialized care
and surgery have been demonstrated be longest in
low-income countries (e.g., Kenya) compared to high-in-
come countries (e.g., Canada)'’.

Spatial analysis has emerged as a practical tool for
epidemiological research since it allows the detection
of spatial disparities in the occurrence of diseases' 2.
A spatial cluster is an unusual number of cases within
a population in a period'®. They can reveal trends that
may not be apparent at an individual level, therefore,
are useful for health services planning™. Understanding
the distribution of health access is essential for the
design of health interventions and resources distribu-
tion. The aim of the present study is to evaluate geo-
graphical distribution in the health-care access to
subspecialized medical care of patients with genitouri-
nary birth defects in Colombia.

Materials and methods
Data collection

Colombia is divided into 32 departments and 1119
municipalities. According to the 2018 national census,
the 77.1% of population lives in urban areas and approx-
imately 25% resides in four main cities (Bogota,
Medellin, Cali, and Barranquilla)’s. The largest propor-
tion of the population (70.1%) is located where the high
complexity/specialized university hospital are in the
central region, followed by 21.9% inhabit the north
region, the 3% in the east, 2.7% in the west, and 2.4%
in the south'®.

The Individual health records system (Registros
Individuales de Prestacion de Servicios de Salud-RIPS,



by its Spanish acronym) is a data repository for the man-
agement, regulation, and control processes for the
health services required by the General System of Social
Security in Colombia'. Their aim is to follow-up on the
health services provided, evaluate service coverage, for-
mulate health policies as well as allocate financial and
human resources. The information must be organized
according to guidelines proposed by the Ministry of
Health. Data registration is mandatory and performed
monthly by health-providing institutions and independent
professionals. Data analysis reports are sent to insurers
for validation and verification. Finally, records are consol-
idated, and a report is generated'”. Information is avail-
able for public consultation through an Open Database
Connectivity (ODBC).

For the present study, we reviewed data collected
between January 2015 and December 2019. All regis-
tered patients diagnosed with renal malformations
(Q600, Q601, Q602, Q603, Q604, Q605, Q610, Q611,
Q612, Q613, Q614, Q615, Q618, Q619, Q620, Q621,
Q622, 0623, Q624, Q625, Q626, Q627, Q628, Q630,
Q631, Q632, Q633, Q638, Q639), male genital malfor-
mations (Q530, Q531, Q532, Q539, Q540, Q541, Q542,
Q543, Q544, Q548, Q549, Q550, Q551, Q552, Q553,
Q554, Q555, Q556), and exstrophy-epispadias com-
plex (Q640, Q641), according to the International
Statistical Classification of Diseases and Health
Problems 10" revision'® were included for analysis. No
identifying variables were collected. We applied the
diagnostic filters “confirmed new cases” and “confirmed
repeated cases.” Diagnostic impression and unspeci-
fied cases were excluded. With the purpose of quanti-
fying the number of patients with these diagnoses, the
function “people attended” was used, which includes
each patient only once even if the patient was attended
multiple times during the time of the study.

The National Administrative Department of Statistics
(Departamento Administrativo Nacional de Estadistica-
DANE, by its Spanish acronym) is the entity responsi-
ble for collecting, processing, analyzing official statistics
in Colombia'®. The Vital Statistics Subsystem collects
and processes information about all births and deaths
that occur in the country. Live birth and death certifi-
cates are filled out by doctors, nurses, or authorized
health personnel who attended the event in the institu-
tions providing health services throughout the country.
Live births are defined as a product of gestation after
the expulsion or removal from of the mother's body,
regardless of the duration of the pregnancy. They must
be able to breathe or give any other sign of life, such
as heartbeat or umbilical cord pulsation®°. For the
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present study, we included all registered live births
during 2015-2019 in each department of the country
and discriminated by gender.

Geographical variables (latitude and longitude) of
each department were extracted using the DANE geo-
portal. This tool collects the information of georefer-
enced data and allows access to geographic limits and
official maps of the Colombian territory.

All methods were performed in accordance with the
principles established in the Declaration of Helsinki.
This study is classified as a study without risk, accord-
ing to resolution 8430-1993. It uses retrospective doc-
umentary research techniques with no intervention or
intentional modification of the variables.

Statistical analysis

Cluster detection was performed using SaTScan
v9.62! for macOS (Satscan, 2018) to identify clusters
with either high or low rates of medical assessments
over time. A spatial-temporal statistical analysis using
a Poisson probability model was conducted for each
diagnostic group. In the case file, we included all peo-
ple with the specified diagnoses and in the population
file, the live births were added. Latitude and longitude
coordinates were entered for each department. The
study period started on January 01, 2015, and ended
on December 31, 2019. Each analysis was run using a
time aggregation of 1 year of length and the option scan
for areas with high or low rates was selected. The
results obtained were visualized in a map from Google
Earth.

Results

Between January 2015 and December 2019, a total of
26,726 patients with renal malformations, 19,149 patients
with genital malformations, and 494 patients with exstro-
phy-epispadias complex in the outpatient clinic were
assessed in Colombian territory.

In the case of renal malformations, space-time anal-
ysis identified one cluster with a high provided health-
care concentration seen in the center of the country
(Risaralda, Caldas, Quindio, Antioquia, Tolima, Valle
del Cauca, Cundinamarca, Bogota, D.C., and Huila)
(Fig. 1 and Table 1). Meanwhile northern regions
close to the coast (Bolivar, Sucre, Magdalena,
Cordoba, Cesar, La Guajira, and Norte de Santander)
were identified as clusters with low rates of provided
care. Areas with the highest concentration of cases are
shown in red. Meanwhile, clusters in blue show those

165



166

Urol. Colomb. 2024;33(4)

Barranqui®a

Costa Rica

San José
Panama City

Panama

Colombia

Quito:

Ecuador
Guayaquil

Martinique
v
ar

Barbados

St Lucia

St Vincent
and the
Aruba Grenadines

Curagao Grenada

Caracas
Barquisimeto..
2

Trinidad
and'Tobago

Venezuela

YANOMAMI

STATE OF
RORAIMA

MEDIO RIO
NEGRO

Manaus

Figure 1. Spatial-temporal analysis of renal malformations.

Table 1. Identified clusters with an increase or reduction of cases assessed of renal malformations in Colombia

during 2015-2019

Departments Coordinates/radius Detected Population LULTE]]
cases cases/100000

1 (Red) Choco, Risaralda, Caldas, Quindio, (5.692195 N, 76.625969 25,254 336,348 4,076.4
Antioquia, Tolima, Valle del Cauca, W)/340.81 km
Cundinamarca, Bogota, D.C., Huila
2 (Blue) Bolivar, Sucre, Magdalena, Cordoba, (10.384986 N, 75.496431 1,472 161,152 473.6
Cesar, La Guajira, Norte de Santander W)/428.24 km
municipalities below the average value assessed for Discussion

the years analyzed.

The genital malformations spatial scan statistical
analysis (Fig. 2 and Table 2), which had a similar geo-
graphic distribution to the observed renal malforma-
tions, identified one cluster during the study time.

For cases with exstrophy-epispadias complex, a total
of two clusters were identified (Fig. 3 and Table 3).
Regions in the north had lower registered assessments
compared to the center of the country.

Health-care distribution demonstrates a high cluster
concentration of patients with renal malformations,
male genital malformations, and exstrophy-epispadias
complex in highly dense urban areas mostly distributed
in the center of the country. Other major cities do not
show high-concentration clusters. These results high-
light unequitable distribution in the care of patients
with congenital genitourinary malformations. Distance
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Table 2. Identified clusters of cases assessed of male genital malformations in Colombia during 2015-2019

Departments Coordinates/radius Detected Population LULTE]
cases cases/100000

1 (Red) Caldas, Risaralda, Quindio, Tolima, Chocd, (5.057688 N, 75.491049 18,371 129,590 7,387.6
Cundinamarca, Bogoté, D.C., Antioquia W)/169.70 km

2 (Blue) Cesar, La Guajira, Magdalena, Atlantico, (10.460481 N, 73.259389 5,340 122,133 2,207.8
Bolivar, Sucre, Norte de Santander, Cordoba, W)/466.36 km

Santander, Arauca

Table 3. Identified clusters with an increase or reduction of cases assessed with a diagnosis of Exstrophy-epispadias
complex in Colombia during 2015-2019

Departments Coordinates/radius Detected Population Annual
cases cases/100000

1 (Red) Caldas, Risaralda, Quindio, Tolima, Antioquia, (5.057688 N, 75.491049 298,245
Cundinamarca, Bogota, D.C., Valle del Cauca W)/215.38 km

Venezuela

Colombia

Figure 2. Spatial-temporal analysis of male genital
malformations.

between home and hospitals, difficulty in obtaining
medical care, and type of health-care provider might
influence these results?®>. This has implications in
patient prognosis, which in turn produces an increased
cost to the health system. The identification of genito-
urinary malformation clusters can be used to optimize
healthcare access?®.

Bladder exstrophy-epispadias complex is a severe
abdominal midline malformation in which reconstructive
procedures significantly affect patients’ long-term qual-
ity of life>*25, Increased risk of urinary incontinence and
the need for multiple reinterventions are some of the
consequences of failed primary bladder closure®.

Panama

Venezuela

Bogot:

Colombia

Quito.

Ecuador
Guayaquil

STATE OF

Figure 3. Spatial-temporal analysis of Exstrophy-
epispadias complex.

It has been demonstrated that subspecialty surgical
training has a positive influence on successful results®”.
In a United Kingdom study, Gupta et al.?> describe that
the centralization of these patients has resulted in
experienced multidisciplinary teams, follow-up and psy-
chological support. These, in turn, improved overall
outcomes for patients. Our results suggest that patients
living in remote areas of the country are less likely to
receive specialized care in a timely manner, which can
affect their prognosis.
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On the other hand, kidney congenital anomalies rep-
resent a significant cause of chronic kidney disease in
children and young adults®?®. Previous studies have
demonstrated that certain socioeconomic factors are
related to ESRD due to inequitable access to health-care
resources, including delayed referral?®=°, Qur study does
not provide information about the percentage of patients
who develop chronic kidney failure. However, the areas
of the country where we do not find clusters with high
rates of medical attention are those with the greatest
economic limitations. These patients are probably under-
represented. A study by Sanna-Cherchi et al.?! followed
a cohort of 312 children with renal and urinary tract
anomalies until the age of 30 years. All patients with a
diagnosis of posterior urethral valves had at least one
surgical treatment, 35% of the children with solitary kid-
ney and 22% of children with vesicoureteral reflux had
ureteral reimplantation and all patients had been treated
with prophylaxis for urinary tract infection for at least
1 year. This emphasizes the importance of an appropri-
ate diagnosis and follow-up.

This is the first study to examine the spatial clusters of
medical attention of genitourinary malformations in
Colombia. Clustered areas need to be identified to facil-
itate the assessment of access to health care and design
effective health interventions. In most cities, there are no
subspecialists; therefore, we cannot know about factors
such as the referral process and the waiting times. There
are certain limitations to our study. Underreporting cases,
methods of registration in certain areas, and differences
in clinical practices or diagnostic techniques could have
affected these results. Based on our findings, some rec-
ommendations can be proposed. It is necessary to col-
lect more detailed information including waiting time for
the first specialized consultation as well as construct a
system of tracking and reference of these patients.

Conclusion

Patients with genitourinary malformations have ineg-
uitable access to specialized health care which can
delay surgical management and impact long-term out-
comes that increase disability. There is a greater con-
centration of cases assessed in the center of the
country, where most of pediatric urologists, technology
and hospitals are available.
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Resumen

Objetivo: Los tumores testiculares prepuberales representan menos del 1% de los tumores. Suelen ser tumores de células
germinales (teratomas benignos y tumores del saco vitelino) y quistes epidermoides (benignos). La orquiectomia parcial se
considera el manejo estandar, permitiendo preservacion de la funcion testicular, con baja tasa de recurrencia. El objetivo de
este trabajo es caracterizar los tipos tumorales mds frecuentes en la poblacion de pacientes prepuberales con diagnostico
de masas testiculares. Método: Estudio observacional de tipo serie de casos de pacientes prepuberales con diagndstico
de masa testicular sometidos a orquiectomia radical, parcial o biopsia testicular, entre 2014 y 2020 en tres instituciones
colombianas. Resultados: Se identificaron 21 pacientes; dos tenian antecedente de neoplasia linfoproliferativa. El tumor del
saco vitelino se identificd como el tumor testicular mas frecuente. Nueve fueron sometidos a orquiectomia parcial segun los
hallazgos de la biopsia por congelacion. Tres pacientes recibieron quimioterapia adyuvante por el resultado histopatoldgico.
La mediana de seguimiento fue de 26 meses. Un paciente requirié de linfadenectomia retroperitoneal y lobectomia por
compromiso metastasico (actualmente libre de enfermedad); un paciente fallecio por compromiso metastdsico.
Conclusiones: /dentificamos el tumor del saco vitelino como el tumor testicular mds frecuente. La biopsia por congelacion
constituye una herramienta confiable para el diagndstico, que permite orientar el abordaje quirdrgico hacia un manejo con-
servador, pudiendo evitar la orquiectomia radical en pacientes prepuberales, preservando la estética, fertilidad y funcidn
hormonal a largo plazo.

Palabras clave: Neoplasias testiculares. Pediatria. Urologia. Pubertad. Orquiectomia.

Abstract

Objective: Prepubertal testicular tumors represent less than 1% of tumors. These are usually germ cell tumors (benign tera-
tomas and yolk sac tumors), and epidermoid cysts (benign). Partial orchiectomy is considered the standard management,
allowing preservation of testicular function, with low recurrence rate. The aim of this study is to characterize the most frequent
tumor types in the population of prepubertal patients diagnosed with testicular masses. Method: Observational case series
study of prepubertal patients with diagnosis of testicular masses submitted to radical orchiectomy, partial or testicular biopsy,
between 2014 and 2020 in three Colombian institutions. Results: Twenty-one patients were identified; two had a history of
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lymphoproliferative neoplasia. Yolk sac tumor was identified as the most frequent testicular tumor. Nine underwent partial
orchiectomy based on freeze biopsy findings. Three patients received adjuvant chemotherapy based on histopathologic
outcome. The median follow-up was 26 months. One patient required retroperitoneal lymphadenectomy and lobectomy for
metastatic involvement (currently disease free); one patient died of metastatic involvement. Conclusions: We identified yolk
sac tumor as the most frequent testicular tumor. Freezing biopsy is a reliable tool for diagnosis, which allows guiding the
surgical approach towards a conservative management, avoiding radical orchiectomy in prepubertal patients, preserving

aesthetics, fertility, and hormonal function in the long term.

Keywords: Testicular neoplasms. Pediatrics. Urology. Puberty. Orchiectomy.

Introduccion

Los tumores testiculares en la edad pediatrica son
una entidad rara, representan menos del 1% de los
tumores sélidos en general de este grupo etario’. En
los pacientes prepuberales, se ha descrito que las
lesiones benignas suelen ser mas frecuentes, com-
parado con los paciente en edad pospuberal®. Entre
los subtipos histolégicos se han reportado los tumo-
res de células germinales, entre los cuales se inclu-
yen los teratomas benignos y los tumores del saco
vitelino®*. Los quistes epidermoides también se
reportan en esta poblacién y se consideran benig-
nos en la edad pediatrica. Estos ultimos tienen un
origen ectodérmico y la orquiectomia parcial es el
manejo estandar®°¢, Esta técnica quirtrgica permite
la preservacién de la funcidn testicular hormonal, la
fertilidad y calidad de vida a largo plazo, mante-
niendo una muy baja tasa de recurrencia de estas
lesiones’.

En Colombia no contamos con una caracterizacion
de los tumores testiculares en pacientes prepuberales
que nos permita conocer la frecuencia y el tipo de
lesiones tumorales mas frecuentes, asi como el resul-
tado oncoldgico y quirdrgico médico con la preserva-
cién gonadal.

El objetivo de nuestro trabajo es caracterizar los
tumorales testiculares mas frecuentes en la poblacién
de pacientes prepuberales con masas testiculares en
tres instituciones de diferentes ciudades.

Método

Se realiz6 un estudio observacional de tipo serie de
casos, con analisis de datos secundarios anonimiza-
dos tomados de tres base de datos multicéntricas
(Centro Uroldgico Foscal en Bucaramanga, Clinica San
Luis en Bucaramanga, y Hospital Militar Central en
Bogotd), de pacientes prepuberales (0-14 afnos) con
diagnostico de masa testicular sometidos a orquiecto-
mia radical o parcial, o biopsia testicular, entre 2014 y

2020. Se excluyeron aquellos pacientes en los que no
se contaba con diagndstico histopatoldgico de la lesién
y que no tuvieran seguimiento postoperatorio. Se toma-
ron en cuenta variables sociodemograficas, periopera-
torias y quirurgicas, asi como la necesidad de terapias
complementarias, desenlaces oncoldgicos y clinicos
en el seguimiento. Los datos se registraron en una
base de datos anonimizada en Excel, y se realiz6 un
descriptivo exploratorio de las variables descritas. Las
variables cualitativas se reportaron mediante frecuen-
cias y porcentajes, y las cuantitativas como medidas
de tendencia central y de dispersion de acuerdo con
su distribucion.

Se contd con la aprobacion por parte del Comité de
Etica del Hospital Militar Nueva Granada y del Centro
Uroldgico Foscal para la realizacion del estudio.

Resultados

Se incluyeron 21 pacientes en la serie de casos,
todos con diagnéstico preoperatorio de masa testicular.
La mediana de edad al momento de la intervencion fue
de dos afios (Tabla 1). Nueve fueron sometidos a
orquiectomia parcial segun los hallazgos de la biopsia
por congelacién; en un paciente en quien se realizd
biopsia por congelacion se diagnosticd infiltracion neo-
plasica linfoproliferativa, por lo que se realizé orquiec-
tomia parcial.

Ningun paciente presenté complicaciones postope-
ratorias. Los datos de los marcadores tumorales
preoperatorios y postoperatorios se encuentran resu-
midos en la tabla 2. Tres pacientes fueron sometidos
a manejo con quimioterapia por el resultado histopato-
I6gico de la lesion segun indicaciones de hematoonco-
logia (uno con diagndstico de tumor germinal mixto,
uno con tumor de saco vitelino puro y uno con com-
promiso de enfermedad linfoproliferativa). La mediana
de seguimiento fue de 26 meses (0-48); un paciente
requirié de linfadenectomia retroperitoneal y lobecto-
mia por compromiso metastasico tumoral (resultado de
patologia con evidencia de teratoma maduro), y
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Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion

Edad en afos (mediana, rango intercuartilico) 2 (0-14)
Diagnéstico prequirtrgico, n (%)
Masa testicular 19 (90,48%)
Antecedente de enfermedad hematoldgica 2 (9,52%)
Congelacion intraquirtrgica, n (%) 9 (42,86%)
Quiste epidermoide 4 (44,44%)
Infiltracion neoplasia linfoproliferativa 1(11,11%)
Teratoma maduro 3(33,33%)
Tumor de células de Leydig 1(11,11%)
Procedimiento, n (%)
Orquiectomia parcial 9 (42,86%)
Orquiectomia radical 9 (42,86%)
Biopsia testicular 1(4,76%)
Desconocida 2 (9,52%)
Tamafio tumoral en cm 2 (0,5-6)
(mediana, rango intercuartilico)
Reporte de patologia, n (%)
Quiste epidermoide 5(23,81%)
Tumor germinal 9 (42,86%)
Teratoma maduro (20%), germinal 80% 1(4,76%)
Saco vitelino puro 7 (33,33%)
Saco vitelino puro (95%) 1(4,76%)
y teratoma maduro (5%)
Teratoma maduro 3(14,29%)
Tumor de células de Leydig 2(9,52%)
Infiltracion neoplasica linfoproliferativa 2(9,52%)

actualmente se encuentra libre de enfermedad; un
paciente fallecid por compromiso metastasico de su
enfermedad oncoldgica.

Discusion

Los tumores testiculares en la edad peditrica repre-
sentan menos del 1% de los tumores sélidos'. Suelen
tener dos picos de incidencia: entre los 0 y 5 afios y
en mayores de 15 afios®. Estadisticas del Sistema para
la Informacion del Cancer en Colombia muestran que
entre 2003 y 2012 se diagnosticaron 40 casos de tumo-
res testiculares malignos en este grupo etario, sin
embargo no se incluyeron datos provenientes de la
capital del pais®. Se ha descrito que en los pacientes
prepuberales las lesiones benignas suelen ser méas
frecuentes comparado con los paciente pospuberales?.
Los tumores de células germinales son los mas fre-
cuentemente reportados, y se dividen en dos grupos:
los tipo 1 incluyen los teratomas benignos y los tumo-
res del saco vitelino; los tipo 2 suelen ser de histologia
mixta y malignos®+#. Existen diferencias estadisticas en
cuanto al subtipo de tumor mas frecuente en esta
poblacion de pacientes, ya que unos estudios indican

Tabla 2. Marcadores tumorales preoperatorios segln
resultado histopatolégico (mediana, rango
intercuartilico)*

Quiste epidermoide 2,72 (0,75-31) 0,2 (0,1-0,2)
Teratoma maduro 67 (0,72-71) 0,1(0,1)
Teratoma maduro (20%) y 2374 43.775
germinal (80%)

Saco vitelino puro 923,5 (2,26-28.085) 0
Saco vitelino puro (95%) y 1.288 1,33
teratoma maduro (5%)

Tumor de células de 1,7 -
Leydig

Infiltracion neoplasica 3,25 0,1

linfoproliferativa

*Si no se incluye el rango es porque solo habia valores para un paciente.
AFP: alfafetoproteina; BHCG: beta-hormona gonadotropina coriénica humana.

que es el teratoma y otros que es el tumor del saco
vitelino.

Los teratomas en este grupo poblacional, que por
definiciébn se consideran maduros, suelen tener un
comportamiento benigno en comparacion con la edad
adulta. Los hallazgos del examen fisico, sin evidencia
de elevacion de marcadores testiculares, no son sufi-
cientes para diferenciar entre lesiones de origen
benigno y maligno, por lo que se requiere de muestra
histopatolégica para realizar un diagnéstico certero'.
El riesgo de malignidad de estos tumores aumenta con
la pubertad, por lo que a los pacientes pospuberales
se les suele ofrecer orquiectomia radical y no la opcion
de orquiectomia parcial o toma de biopsia por conge-
lacién intraquirtrgica’.

Los quistes epidermoides siempre se consideran
benignos en los nifos; en los adultos se relacionan con
teratomas bien diferenciados. Estos tumores suelen
ser facilmente enucleados por medio de orquiectomia
parcial, y no requieren de otros manejos una vez se
confirme el diagndstico histolégico con biopsia por con-
gelacidn intraoperatoria®®*.

Nuestra serie de casos incluyd 21 pacientes con
diagndstico de masa testicular en estudio, sometidos
a orquiectomia parcial o radical o biopsia testicular, en
tres instituciones colombianas en un periodo de seis
afos. El hallazgo histopatoldgico mas frecuente fue el
del tumor del saco vitelino (n = 9), seguido del quiste
epidermoide.
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Este subtipo tumoral comprende aproximadamente
el 65% de los tumores de células germinales testicula-
res prepuberes, es mas comun en nifios de 0 a 2 afios,
y puede ocurrir en forma pura 0 como un componente
maligno del teratoma. En el 90% de los casos hay ele-
vacion de la alfafetoproteina (AFP) sérica, lo que hace
este marcador Util para el diagndstico, decision de
abordaje quirlirgico y seguimiento'.

Los marcadores tumorales séricos son esenciales en
la evaluacién y el seguimiento postoperatorio de los
ninos con tumores testiculares. La gonadotropina
coriénica humana (HCG) y la AFP son marcadores
importantes para ciertas histologias de tumores de
células germinales. La AFP es secretada por los tumo-
res del saco vitelino hasta en el 90% de los casos y la
B-HCG es secretada por el coriocarcinoma'. De nues-
tros pacientes, se encontré una elevacién de AFP en
siete de ellos, de los cuales todos fueron diagnostica-
dos con tumores germinales (mixtos o puros). Karmazyn
et al., en un analisis retrospectivo de 52 pacientes
llevados a orquiectomia, encontraron que en los
pacientes entre los 5 y 12 afios no se encontraron
tumores malignos, sugiriendo un tratamiento mas con-
servador en este grupo etario®. De nuestros pacientes,
nueve fueron llevados a congelacion intraquirtrgica y
segun el resultado de esta se definié la posibilidad de
realizar orquiectomia parcial con el fin de preservar la
funcién testicular. Kusler et al., en un analisis interna-
cional de la incidencia de cancer testicular de nifos,
adolescentes y adultos jévenes, encontraron que en el
grupo de cancer pediatrico existia una gran proporcion
de tumores de origen no germinal, sugiriendo que los
tumores germinales podrian no ser representativos de
todos los tumores testiculares en este grupo etario®.
En este analisis se reportd la incidencia en la poblacion
de Cali, con un total de 11 casos en menores de 14
afos, siendo estos tumores no seminomatosos en su
totalidad (tomado de la tabla suplementaria 1, Rates
for seminoma and non-seminoma TGCT, from Cancer
Incidence in Five Countries volumes IX, X, and XI and
SEER 18, 2000-2014)8. Nerli et al. reportaron un anali-
sis retrospectivo de 22 tumores testiculares pediatricos
durante un periodo de 10 afos; de estos, la mayoria
fueron reportados como benignos (72,6%), y la menor
parte como tumores del saco vitelino (18,1%)'. En
nuestra serie, durante los seis afos estudiados, se
encontrd que la mayoria de los pacientes se diagnosticd
con tumor germinal, siendo mayor a lo encontrado en
la literatura, aunque la mayoria de nuestros pacientes
provienen de un centro de remisiéon de oncologia del
oriente colombiano, lo cual podria sesgar estos datos.

Para nuestro conocimiento, este trabajo demuestra
la Unica caracterizacion a nivel nacional multicéntrica
de pacientes con tumores testiculares prepuberales. Si
bien existen ciertas limitaciones en el disefio del estu-
dio al tratarse de una serie retrospectiva, el tiempo de
seguimiento, y la ausencia de datos de las variables
estudiadas (lo que dificulta la comparacion de estas),
estos resultados nos dan una primera aproximacion
acerca de estos tumores en nuestra poblacion.

Conclusiones

En nuestra cohorte el diagndstico mas frecuente fue
el tumor de saco vitelino. La biopsia por congelacién
es una herramienta confiable para guiar el diagndstico
intraoperatorio, y puede ayudar a evitar la orquiectomia
radical en pacientes prepuberales con sus consecuen-
cias a largo plazo. Nuestros hallazgos podrian ayudar
en un futuro a determinar el abordaje de manejo en los
pacientes prepuberales, por lo que sugerimos la reali-
zacion de un abordaje inguinal, toma de biopsia por
congelacion y segun dicho resultado definir orquiecto-
mia parcial o radical, evitando asi las consecuencias a
largo plazo de la orquiectomia a una edad temprana.
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Resumen

Objetivo: /dentificar las barreras de acceso en Colombia al tratamiento intravesical con el bacilo de Calmette-Guérin (BCG)
para cdncer de vejiga no invasor de musculo (CVNMI) desde la perspectiva de urdlogos y pacientes. Método: Estudio
observacional de corte transversal que se ejecuté por medio de la aplicacion de una encuesta andnima a urélogos y
pacientes en manejo con BCG en Colombia entre enero y junio de 2023 para valorar sus percepciones respecto a esta
terapia. Ejecutamos analisis univariable y bivariable para determinar correlaciones entre variables de interés. Resultados:
Participaron 83 urélogos y 68 pacientes. Para los urdlogos, las razones para descartar el tratamiento con BCG son: ausen-
cia de indicacion clinica (36,8%), no disponibilidad del medicamento (171%) y falta de rutas asistenciales (171%). El 82,8%
manifesto que la no disponibilidad y problemas con la dispensacion del medicamento son las principales barreras para
el tratamiento. Desde la perspectiva de los pacientes, las principales barreras fueron: dispensacidn/entrega del medicamento
(35,2%), no disponibilidad (176%) y ausencia de seguimiento clinico (176%). El 43,1% no recibié apoyo/seguimiento y el
76% considera que se deben mejorar las rutas de entrega y aplicacion de BCG. El cardcter y nivel de complejidad de las
instituciones hospitalarias, asi como el volumen de pacientes/afio atendidos con CVNMI fueron factores correlacionados
con patrones de prescripcion de BCG. Hubo diferencias de percepcion entre pacientes sobre la facilidad de acceso al
tratamiento y tiempo entre prescripcion-administracion segun la ciudad donde recibieron el tratamiento. Conclusiones: En
Colombia existen barreras clinicas, logisticas y administrativas que limitan el adecuado y oportuno acceso al tratamiento
con BCG.

Palabras clave: Neoplasias vesicales sin invasion muscular. Inmunoterapia. Administracion intravesical. Vacuna BCG.

Abstract

Objective: To identify the barriers to access to bacille Calmette-Guérin (BCG) treatment for non-muscle invasive bladder
cancer (NMIBC) in Colombia from the perspective of urologists and patients. Method: This observational cross-sectional
study was conducted through an anonymous survey administered to urologists and patients undergoing BCG treatment in
Colombia between January and June 2023 to assess their perceptions regarding this therapy. We performed univariate and
bivariate analyses to determine correlations between variables of interest. Results: A total of 83 urologists and 68 patients
participated. For urologists, the reasons for excluding BCG treatment were lack of clinical indication (36.8%), unavailability
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of the medication (17.1%), and lack of healthcare pathways (171%). 82.8% stated that unavailability and problems with the
dispensing of the medication are the main barriers to treatment. From the patients’ perspective, the main barriers were
dispensing/delivery of the medication (35.2%), unavailability (176%), and lack of clinical follow-up (17.6%). 43.1% did not
receive support or clinical follow-up, and 76% believe that the delivery and administration pathways of BCG need to be
improved. The university status and complexity level of the hospitals, as well as the volume of patients/year treated with
NMIBC, were factors correlated with BCG prescription patterns. There were differences in patients’ perceptions regarding
ease of access to treatment and time between prescription and administration depending on the city where they received
treatment. Conclusions: In Colombia, there are clinical, logistical, and administrative barriers that limit adequate and timely

access to BCG treatment.

Keywords: Non-muscle invasive bladder neoplasms. Intravesical drug administration. BCG vaccine.

Introduccion

El cancer de vejiga (CV) es el décimo cancer mas
frecuente en el mundo, con una creciente incidencia
en los ultimos anos, la cual se estima en 9,5 en hom-
bres y 2,4 en mujeres por cada 100.000 habitantes'-.
En Colombia en el afio 2020 hubo 1.995 nuevos casos
con una prevalencia de 10,78 por cada 100.000 habi-
tantes, ademas, se presentaron 699 muertes atribui-
bles a CV*. Adicionalmente, se estima que alrededor
de un 75% de los pacientes al momento del diagndstico
cursan con enfermedad no invasora de musculo'.

La terapia intravesical con BCG en paciente con
cancer de vejiga no invasor de musculo (CVNMI) ha
demostrado reducir la recurrencia y la progresion en
pacientes con enfermedad estratificada como de
riesgo intermedio o riesgo alto y en la actualidad se
recomienda que su aplicacion se realice inicialmente
entre los primeros 15 dias posteriores a la reseccion
del tumor via endoscopica®’. Esta recomendacion de
tiempo esta basada en el hecho de que un intervalo
mas corto entre la cirugia y la administracion de la
BCG intravesical se asocia con mayor probabilidad de
lograr respuesta clinica 6ptima y un mayor efecto
inmunogénico. Sin embargo, es preciso resaltar que
esta recomendacion se basa en la experiencia clinica,
las bases tedricas de la terapia y la extrapolacion de
resultados desde otras enfermedades oncoldgicas?.

Estudios recientes han evaluado el impacto del
tiempo de la aplicacion de la terapia intravesical con
BCG y la cirugia; y aunque se trata de estudios retros-
pectivos y con poblacidn limitada, los resultados apun-
tan a que, si bien no hay un periodo critico de 14 dias
que impacte en desenlaces uroldgicos, existe una rela-
cion directa entre el retraso en la administraciéon de
BCG y el prondstico oncoldgico en estos pacientes®?;
por lo que se requiere de la sincronizacién de procesos
asistenciales y administrativos para ofrecer un esquema

de tratamiento adecuado y oportuno que permita
alcanzar los mejores resultados oncoldgicos posibles.

Nuestro estudio pretende evaluar e identificar las
barreras para la administracion oportuna y adecuada
de BCG intravesical en pacientes con CVNMI desde la
experiencia del médico urdlogo y la del paciente en el
contexto real colombiano.

Método

Se ejecutd un estudio observacional de corte trans-
versal entre el 1 de enero de 2023 y el 30 de junio de
2023, en el cual se invit6 a participar de forma andnima
a médicos urdlogos vinculados a la Sociedad
Colombiana de Urologia que en su practica clinica
manejan pacientes con CVNMI y que en los dltimos 12
meses hubiesen prescrito al menos un esquema de
BCG intravesical y también se incluyeron de forma
anonimizada, voluntaria, no directa e independiente a
un grupo de pacientes en diferentes regiones del pais
bajo tratamiento o con historia de aplicacién de BCG
intravesical en los ultimos 12 meses.

Se realizaron dos modelos de encuesta anénima de
selecciéon multiple por parte de los investigadores prin-
cipales ante la ausencia de encuestas validadas. La
primera fue disefada para médicos urdlogos e inda-
gaba por su experiencia en el manejo y prescripcion
de BCG intravesical y también sobre la percepcién de
la viabilidad asistencial y administrativa de realizar un
esquema de tratamiento oportuno con esta terapia. La
segunda encuesta se desarrollé para indagar a los
pacientes sobre las dificultades durante la ruta de tra-
tamiento y las barreras de acceso para la inmunotera-
pia con BCG intravesical.

Las encuestas disefiadas para urélogos se aplica-
ron en formato Google Forms y se difundieron por
medio del apoyo y convocatoria de la Sociedad
Colombiana de Urologia entre los meses de enero a
junio de 2023. Ademas, se envid la encuesta
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anonimizada destinada para pacientes que cumplian
los criterios de inclusién por medio de los servicios
acreditados para aplicar BCG en diferentes regiones
del pais y que aceptaron participar en el estudio por
medio de la direccién de enfermeria de cada institu-
cién participante.

Previo a la difusién de las encuestas se realiz6 una
socializacion y entrenamiento al personal asistencial
sobre el diligenciamiento e interpretacion de las pre-
guntas, en casos de dudas adicionales, se establecid
contacto con el investigador principal, pero nunca se
establecio contacto directo con los pacientes. Se contd
con apoyo externo para el acercamiento con las uni-
dades médicas, asi como para el reparto, distribucion
y recoleccion anonimizada de las encuestas. Se obtuvo
aval del Comité Técnico Cientifico y del Comité de ética
de la Universidad Nacional de Colombia segun la reso-
luciéon CE-0154-22 y acta 016.

La informaciéon se procesé en Windows 10 y se
utilizé6 como instrumento Microsoft Excel 2019 para la
recoleccion de datos y generar la base de datos, las
variables se procesaron posteriormente en Stata ver-
sion 13.0, se analizaron medidas de frecuencia y
dispersion; variables continuas y categoricas con sus
respectivas medidas de dispersién, desviaciones
estandar, rango intercuartilico (RIC) e intervalos de
confianza, respectivamente. Se realizd un andlisis
univariante y multivariante aplicando la prueba ty el
test de Spearman. Se considerd significativa una p <
0,05.

Resultados
Perspectivas del urélogo colombiano

Se obtuvo la participacion de 83 urdlogos en el 50%
del territorio nacional (16 de 32 departamentos) y de
68 pacientes en cinco diferentes ciudades del pais para
el andlisis final. Se encontré que el 41,8% de los uro-
logos ejercen en Bogota y que el 44,6% trabajaban en
instituciones de alto nivel de complejidad; ademas el
56,6 y 67,5% lo hacen en hospitales de caracter pri-
vado y universitarios respectivamente. El 21,7, 39,8 y
38,6% reportaron que manejan menos de 5, de 5 a 10
y mas de 10 casos de CVNMI por afio respectivamente,
estos datos se resumen en la tabla 1.

Al indagar por la frecuencia con que formulan terapia
intravesical con BCG en CVNMI, el 77,1% afirmé que
nunca u ocasionalmente lo hacen y las razones princi-
pales para no indicarla son:

Tabla 1. Caracteristicas de los participantes (urélogos y
pacientes) incluidos

Urologos (n = 83)

Institucion de salud
Privada/publica
Universitaria/no universitaria
Alta complejidad/baja complejidad

47 (56,6%)/36 (43,4%)
56 (67,5%)/27 (32,5%)
37 (44,6%)/46 (55,4%)

Casos de CVNMI por afio

<h 18 (21,7%)
5-10 33 (39,8%)
> 10 32 (38,6%)
Frecuencia de formulacion BCG
Nunca 2 (2,4%)
Ocasional 62 (74,7%)
Frecuente 11 (13,3%)
Siempre 8(9,6%)

Pacientes (n = 68)

Datos demograficos

Hombres/mujeres 52 (76,5%)/16 (23,5%)

Edad (mediana) 66 (55-78)
Procedencia
Bogota 44 (64,7%)
Cali 12 (17,6%)
Medellin 8 (11,2%)
Otras ciudades 4 (5,9%)
Tiempo promedio de espera (meses) 25
<1 mes 30 (44,1%)
> 1 meses 38 (55,9%)
Nivel de dificultad al acceso reportado
Baja 27 (39,7%)
Moderada 19 (27,9%)
Alta 22 (32,4%)

BCG: bacilo de Calmette-Guérin; CVNMI: cancer de vejiga no invasor de mésculo.

— No cumple criterios para terapia intravesical con

BCG: 40,9%.

- No disponibilidad del medicamento en el pais: 18,9%.
- Falta de rutas asistenciales para el inicio y segui-

miento del paciente: 18,9%.

- Considera que hay mejores opciones para el trata-

miento intravesical: 8%.

— Alta dificultad en tramites y acceso al tratamiento:

8%.

— Es una terapia que deberia ser prescrita por on-

cologia clinica: 5,3%.

Adicionalmente, el 67,1 y 57,8% consideran que de
manera ocasional los pacientes reciben el esquema de
induccion y de mantenimiento de forma adecuada. En
relacién con las barreras de acceso a la terapia con
BCG, se reportd que la principal era la no dispensacion
del medicamento en un 36.8%, las demas barreras
reportadas y su frecuencia se resumen en la tabla 2.
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Tabla 2. Barreras de acceso a terapia con bacilo de
Calmette-Guérin reportada por pacientes con cancer de
vejiga no invasor de mlsculo en Colombia

Barrera identificada

Problemas relacionados con la dispensacion 25 (36,8)
Problemas relacionados con la disponibilidad del 16 (23,5)
farmaco

Problemas relacionados con el seguimiento 11 (16,2)
clinico

Problemas relacionados con los eventos adversos 8(11,8)
Problemas relacionados con la administracion 5(7,4)

Progresion de la enfermedad 3(4,4)

En relacién con las instituciones donde desarro-
llan la practica clinica, encontramos que en el
28,9% de las instituciones no se cuenta con redes
0 programas de apoyo y seguimiento multidiscipli-
nario a los pacientes y solo el 48,6% tiene protoco-
los estandarizados para la administracion de esta
terapia. El 49% de los urélogos manifestd que la
terapia con BCG fue aplicada dentro de un servicio
de urologia y en orden de frecuencia fue adminis-
trada por:

- Enfermeria uro-oncoldgica: 34,2%.
— Urélogo: 23,6%.
— Enfermeria general: 11,8%.

El restante 30,4% corresponde a aquellos profesio-
nales que manifestaron no contar con alternativas para
ejecutar la instilacion intravesical de BCG en sus
instituciones.

Al realizar el analisis bivariante encontramos que
hay correlacion entre el nivel de complejidad hospi-
talaria (alta complejidad) y la presencia de programas
de instilacion de BCG (p = 0,012), asi como con el
inicio oportuno de terapia de induccién y manteni-
miento con BCG (p = 0,013); también se encontrd
correlacion entre el caracter universitario de la insti-
tucion y la instilacion de BCG realizada por parte del
servicio de urologia y un especialista urdlogo
(p = 0,023) y también con un inicio oportuno de tera-
pia de induccién y mantenimiento con BCG (p = 0,019);
se evidencié correlaciéon entre el desarrollo de la
practica clinica en Bogota y la presencia de equipos
multidisciplinarios de apoyo y seguimiento para
pacientes (p = 0,038) y, finalmente, hubo correlacion
entre la cantidad de casos/afio de CVNMI manejados
por parte del urélogo y la prescripcion intravesical de
BCG (p = 0,018).

Tabla 3. Barreras de acceso a terapia con bacilo de
Calmette-Guérin reportada por urélogos en Colombia

Barrera identificada

Problemas relacionados con la disponibilidad del 37 (44,6)
farmaco

Problemas relacionados con la dispensacion 33 (39,8)
Problemas relacionados con la administracion 6(7,2)
Problemas relacionados con el seguimiento clinico 4(4,8)
Problemas relacionados con los eventos adversos 3(3,6)

Perspectivas de los pacientes en
Colombia

Se incluyeron 68 pacientes. La mediana de edad fue
de 66 anos (RIC: 55-78). El 76,5% de los participantes
fueron hombres y el restante 23,5% mujeres. El 64,7%
provenian de Bogota, el 17,6% de Cali, el 11,7% de
Medellin y el 5,9% de Barranquilla y Pasto. Se encontrd
que el tiempo promedio para el inicio de BCG luego de
su prescripcion fue de 2,5 meses y tan solo 30 pacien-
tes (44,1%) reportaron que la administracion inicial se
ejecutd dentro del primer mes desde la indicacién
médica; estas caracteristicas se resumen en la tabla 1.
ElI 30 y 31% de los participantes catalogaron el acceso
al tratamiento con dificultad moderada y alta respecti-
vamente, el 13,7% no logré acceder al tratamiento a
pesar de la prescripcién médica. Las principales barre-
ras para el acceso a tratamiento descritas por los
pacientes fueron:

- No dispensacién/entrega del medicamento por las

aseguradoras: 36,8%.

- No disponibilidad del medicamento: 23,5%.
- Falta de seguimiento clinico o dificultades para el

acceso al control clinico: 16,2%.

En la tabla 3 se enumera la totalidad de las barreras
registradas.

Hasta el 43,1% de los pacientes no recibié apoyo
asistencial ni seguimiento clinico durante la terapia, el
41,8% manifesté no haber recibido el esquema de BCG
indicado por el urdlogo tratante y el 42,6% que no fue
informado de los beneficios y riesgos de ser sometidos
a terapia con BCG.

Al interrogar sobre cudl seria el factor que mas
impactaria de forma positiva en el futuro a los pacien-
tes, el 45,6% considera que se debe mejorar la dispo-
nibilidad para entrega del medicamento por parte de
las entidades de salud/distribuidores y el 36,8% que se
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deben mejorar las rutas al interior de las asegurado-
ras/instituciones hospitalarias para optimizar el pro-
ceso de autorizacion, despacho y administracion del
medicamento.

En el andlisis bivariante se encontrd correlacion
entre el sexo y las dificultades al acceso al tratamiento,
ya que los hombres reportaron mayor dificultad en el
acceso a la BCG intravesical (p = 0,001), un mayor
tiempo de espera para el inicio de la BCG en ciudades
capitales regionales (p = 0,01), una percepciéon mas
favorable respecto a la idoneidad del personal admi-
nistrativo y asistencial en la capital del pais (p = 0,015)
y la ejecucion de la instilacion intravesical por urologia
o enfermeria uroldgica en la ciudad de Bogota (p = 0,02).

Discusién

El CVNMI es una neoplasia de creciente interés para
urélogos y oncélogos dada sus importantes implicacio-
nes inmunoldgicas y bioldgicas'®. Una gran proporcion
de estos pacientes se benefician de tratamiento intra-
vesical con BCG, medicamento usado por primera vez
como parte del manejo de CVNMI en 1976 por Morales,
que demostrd reducir la recurrencia y progresion de la
enfermedad al tener accion inmunomediada y lograr la
activacién del sistema inmunitario para controlar la pro-
liferacién de células tumorales, disminuyendo la nece-
sidad de procedimientos comorbidos y con efectos
adversos tolerables'"'2,

Las recomendaciones actuales indican que el inicio
del esquema con BCG deberia ejecutarse entre la pri-
mera y segunda semana posterior a la reseccion tran-
suretral del tumor vesical (RTU-V) y en pacientes con
riesgo intermedio o alto de recurrencia y progresion'-3S.
Este periodo de tiempo esta basado en el hecho de que
un intervalo mas corto entre la cirugia y la BCG se
asocia con mayor probabilidad de lograr respuesta cli-
nica, partiendo de que el efecto inmunogénico de BCG
es inverso al tiempo desde la reseccion quirlirgica®.

Pese a lo anterior, en la vida real este periodo se
puede ver influenciado por variables como la formula-
cién adecuada, la seleccion idonea del paciente y la
administracion efectiva del medicamento. En nuestro
medio, la BGC no se encuentra financiada con recur-
sos de la Unidad de Pago por Capitacion, por lo que se
requiere el diligenciamiento de formato MIPRES.
Sumado a esto, el tiempo desde la cirugia hasta el
reporte histopatoldgico y la nueva valoraciéon por el
especialista en urologia, ademas de demoras en la
entrega o dispensacion del medicamento, disponibilidad
de sitios habilitados para su aplicacién y la continuidad

y seguimiento adecuados pueden ser barreras que
limitan el inicio y mantenimiento del tratamiento, lo que
hace casi imposible en escenarios reales de nuestro
pais la ejecucién de un ciclo oportuno y completo de
tratamiento intravesical con BCG.

Por otra parte, no es claro el impacto oncoldgico del
inicio de la terapia en dicho periodo ideal o las conse-
cuencias de un tiempo prolongado a la implementacién
de BCG®°'3. Datos reportados por Krajewski et al. en
un estudio retrospectivo de 429 pacientes con CVNMI
T1 de alto grado, pretendia evaluar el impacto en el
retraso del inicio de BCG y los desenlaces oncoldgi-
cos, se tuvo una media de 95 dias desde la RTU-V a
la primera dosis de induccion, encontrando que hay un
mayor riesgo de recurrencia y de progresiéon tumoral
secundario al creciente tiempo de espera (p = 0,029),
asi como una mayor supervivencia libre de enfermedad
(p = 0,005) al evaluar intervalos de tiempo < 101 vs.
> 101 dias. Los autores concluyen que retrasar la inmu-
noterapia intravesical con BCG se asocia con un mayor
riesgo de recurrencia y progresion tumoral®.

Hensley et al. en el afo 2021 publicaron un estudio
retrospectivo para evaluar la respuesta a la BCG con
respecto al momento de su administracion después de
la RTU-V, incluyeron un total de 518 pacientes y reali-
zaron una estratificacién del tiempo por cuartiles;
reportaron que no hubo diferencias significativas entre
dichos periodos de tiempo en relacién con la supervi-
vencia libre de progresién y recurrencia; es de anotar
que al analizar la distribucion de los cuartiles se nota
que los tres primeros estan ocupados en el primer mes
postoperatorio y el ultimo en el rango del mes a los
seis meses postoperatorios, lo que podria ser una
variable que influya en los resultados obtenidos'. Se
estima que solo uno de tres pacientes finaliza el
esquema planeado de mantenimiento con BCG y un
tercio no lo finaliza por razones diferentes a la recu-
rrencia de la enfermedad o eventos adversos'?. A la
fecha no existen estudios en nuestra region que den
una aproximacién al mundo real del periodo ciru-
gia- aplicacion BCG, ni que caractericen las barreras
para la inmunoterapia en esta poblacién y de esta
forma plantear estrategias para optimizar su uso.

La disponibilidad de BCG para sus diferentes indica-
ciones de uso es una problematica mundial; en el afio
2012 se presentd un aumento de la demanda mundial
de BCG y algunos laboratorios productores pararon su
fabricacion, esta mezcla de factores generé un desabas-
tecimiento mundial del medicamento, por lo que en 2020
se genero una alerta mundial por desabastecimiento de
BCG y esto llevd a que las diferentes sociedades
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cientificas encaminaran sus esfuerzos a encontrar
estrategias para optimizar su uso. Se propusieron ajus-
tes a la dosis estandar, posibilidad de instilacion de
diferentes cepas de BCG e incluso otras moléculas
alternativas diferentes a la BCG'>"7. Qurfali et al. eva-
luaron el efecto clinico de la escasez de BCG entre
2013 y 2016 en comparacion con los tres afos inme-
diatamente anteriores y encontraron una menor recu-
rrencia tumoral en pacientes tratados en el periodo con
disponibilidad de BCG (46,9 vs 16,2%) con riesgo rela-
tivo 0,7 (IC95%: 0,60-0,82; p < 0,001); ademas, un
aumento del costo de atencién en € 783 por paciente
con un nuevo diagndstico de CVNMI durante el periodo
de restriccion de BCG'®. Igualmente, los precios de las
quimioterapias alternativas se dispararon. De hecho,
en 2014 el precio de la mitomicina aumenté casi un
100%. Los datos registrados en los EE.UU. entre 2012
y 2015 demostraron un aumento de 4,3 millones de
délares a 15,8 millones de ddlares en compra de
mitomicina'®.

No existe una escala o encuesta validada en la lite-
ratura que evalle en urélogos y/o en pacientes la per-
cepcion de las barreras y limitaciones para el uso de
BCG en CVNMI, por lo que se generd esta estrategia
de investigacién para abordar de forma integral esta
problematica, sin embargo, se requiere aun la estan-
darizacion nacional de los indicadores de acceso al
tratamiento en CVNMI'®. Tuvimos la participacion
voluntaria de urdlogos en su mayoria de Bogota, de
instituciones universitarias y del sector privado, lo que
pudo influir en los resultados obtenidos; de hecho, las
instituciones universitarias estuvieron asociadas a
mayor participacion del servicio de urologia en el pro-
ceso de instilacion, al igual que a un inicio oportuno de
la terapia. Se encontré que una mayor exposicion de
casos por afio de CVNMI entre los urélogos se asocia
con una mayor prescripcion de BCG, hecho que
pudiera estar relacionado con la experiencia y claridad
de las indicaciones clinicas de uso, pero se requieren
estudios para confirmar esta hipotesis, ademas se
registré una percepcion de que la prescripcion de BCG
intravesical puede ser un hecho infructuoso, ya que las
posibilidades reales de acceso al tratamiento por parte
de los pacientes son bajas.

Es necesario hacer hincapié en el hecho de que
cerca de la mitad de las instituciones prestadoras de
salud no cuenten con protocolos y guias claras para la
atencion y seguimiento de pacientes, este hecho se
relaciona con el hallazgo que evidencia que cerca de
la mitad de los pacientes no recibid consejeria sobre

los potenciales riesgos de la terapia ni recibieron apoyo
y seguimiento durante la terapia.

El tiempo de espera a la aplicacion tiene un sesgo
de informacién, pero cerca de la mitad de los encues-
tados afirmo que recibid la terapia después del primer
mes, lo que ya deja claro que en nuestro medio este
tiempo no se ajusta a las recomendaciones internacio-
nales. La dificultad fue reportada en la mayoria de los
casos como moderada y alta, especialmente en ciuda-
des diferentes a la capital del pais. Los resultados
demuestran que es necesario reconocer las barreras
de acceso a la terapia intravesical con BCG (muchas
de ellas de indole administrativo/logistico), para gene-
rar estrategias tendientes a garantizar el abasteci-
miento, disponibilidad y dispensacion adecuada del
farmaco; es necesario reiterar que los resultados ponen
de manifiesto la necesidad de mejoras en el segui-
miento clinico y apoyo al paciente, asi como el esta-
blecimiento de centros de atencién o programas de
cuidados especializados para facilitar el acceso al tra-
tamiento del paciente con CVNMI. Probablemente la
implementacion de estrategias de cuidados y segui-
miento, asi como la instauracién de programas para
optimizar el acceso poblacional a la BCG intravesical
podra mejorar los desenlaces oncoldgicos en estos
pacientes.

Dentro de nuestras limitaciones se encuentran el
sesgo de informacion, dadas las caracteristicas del
instrumento aplicado y la participacion limitada de ciu-
dades diferentes a la capital del pais. Pese a lo ante-
rior, es el primer estudio que da un panorama de
mundo real en el uso de BCG para CVYNMI en Colombia
e identifica las principales barreras de acceso a esta
terapia. Los resultados obtenidos pueden ser una
herramienta Util para el disefio de politicas publicas en
salud que mejoren el acceso a servicios de esta pobla-
cién y que permitan mejorar la toma de decisiones y
ajustar procesos de formulacion, despacho y aplica-
cioén a diferentes niveles. Ademas, abre el camino para
lineas de investigacion que monitoricen el acceso real
a otros medicamentos de interés uroldgico en nuestro
pais.

Conclusiones

En Colombia existen barreras clinicas, logisticas y
administrativas que limitan el adecuado y oportuno
acceso al tratamiento con BCG intravesical para
pacientes con CVNMI. Las limitaciones de tipo admi-
nistrativo son las que aportan la mayor dificultad de
acceso al tratamiento (disponibilidad y dispensacion



W. Camargo-Ariza et al. Barreras para la inmunoterapia con BCG en cancer de vejiga

del farmaco). Por lo anterior, es necesario reconsiderar
el modelo de dispensacion y aplicacion de esta terapia
para facilitar la adherencia y potenciar los resultados
clinicos en CVNMI. Se requiere ademas de la imple-
mentacion de programas y rutas integradas para la
aplicacion y seguimiento de pacientes con CVNMI en
terapia con BCG, especialmente en ciudades interme-
dias, asi como de un papel activo de los urdlogos en
el manejo del CVNMI, que implica programas de edu-
cacion continua en esta patologia.
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Resumen

Obijetivo: La estrechez uretral es cualquier estrechamiento de la uretra, genere o no alteracion en el flujo de orina. Dentro
de las opciones de manejo, la reconstruccion uretral por medio de uretroplastia se ha catalogado como el método de
referencia. Buscamos demostrar los resultados funcionales en el patrdn miccional de los pacientes con diagndstico de
estrechez uretral sometidos a reconstruccion uretral. Método: Cohorte ambispectiva de los pacientes sometidos a
reconstruccion uretral por medio de uretroplastia operados en la clinica Foscal entre 2013 y 2021. Se realizo la recoleccion
de variables sociodemogréficas, describimos las complicaciones postoperatorias, evaluamos el patron miccional, el grado
de disfuncion eréctil asociado, la calidad de vida y el grado de satisfaccion postoperatorio, y analizamos los factores
asociados con fracaso del procedimiento. Resultados: Ciento veinte uretroplastias en 110 pacientes, 53 escision y anastomosis
(EPA, excision and primary anastomosis) y 67 con injerto. La media de edad fue 56 afios, el 89% habian sido sometidos a
tratamientos previos, principalmente dilataciones uretrales (46,6%) y uretrotomia interna (35,83%). La principal localizacion
fue bulbar y la principal etiologia traumatica. Se presentod reestenosis en el 24,5% de las EPA y el 43,28% de los injertos. El
86% reportd satisfaccion con el procedimiento. Las complicaciones fueron mayores en el grupo de injerto (31,34 vs. 24,53%).
Conclusiones: Nuestros resultados muestran los resultados funcionales de la reconstruccion uretral con ambas técnicas,
habiendo una mayor reestenosis en el grupo de injerto. La mayoria de los pacientes se encuentran satisfechos con el
resultado.

Palabras clave: Uretra. Estrechez uretral. Procedimientos quirdrgicos reconstructivos. Anastomosis quirdrgica. Injertos.

Abstract

Objective: Urethral stricture is any narrowing of the urethra that may or may not cause alterations in urine flow. Among
the management options, urethral reconstruction through urethroplasty has been classified as the gold standard. We
sought to demonstrate the functional results in the voiding pattern of patients with a diagnosis of urethral stricture under-
going urethral reconstruction. Method: Ambispective cohort of patients undergoing urethral reconstruction through ure-
throplasty operated in clinica Foscal between 2013 and 2021. Sociodemographic variables were collected. We described
postoperative complications, we evaluated the voiding pattern, the degree of associated erectile dysfunction, the quality
of life and the degree of postoperative satisfaction, and we analyzed the factors associated with failure of the procedure.
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Results: One hundred and twenty urethroplasties in 110 patients, 53 with excision and primary anastomosis (EPA) and 67
with graft. The average age was 56 years, 89% had undergone previous treatments, mainly urethral dilations (46.6%) and
internal urethrotomy (35.83%). The main location was bulbar, and the main etiology was traumatic. Re-stenosis occurred in
24.5% of EPA and in 43.28% of grafts. Eighty six percent reported satisfaction with the procedure. Complications were higher
in the graft group (31.34 vs. 24.53%). Conclusions: Our results demonstrate the functional results of urethral reconstruction
with both techniques, with greater restenosis in the graft group. Most patients are satisfied with the results.

Keywords: Urethra. Urethral stricture. Reconstructive surgical procedures. Surgical anastomosis. Grafts.

Introduccion

La estrechez uretral (EU) es cualquier estrecha-
miento en la uretra' que se caracteriza por la formacion
de una cicatriz alrededor del epitelio uretral y/o el tejido
eréctil (espongiofibrosis), reduciendo consecuente-
mente la lumen uretral. Es una patologia mas frecuente
en hombres, aunque se ha diagnosticado en el 4 al
13% de las mujeres con sintomas urinarios de
vaciamiento®S,

La incidencia es desconocida, sin embargo se ha
estimado que puede ser del 0,2% hasta el 0,6%*° en
paises industrializados. Los costos derivados del
manejo fueron mayores a los 200 millones de ddlares
al afio, siendo aproximadamente de 6.000 ddlares por
paciente al afo®, representando 5.000 hospitalizacio-
nes anuales®. En Colombia no contamos con datos
acerca de su incidencia, ni de los costos que trae con-
sigo anualmente, aunque se han realizado multiples
estudios retrospectivos del manejo quirdrgico en dife-
rentes ciudades del pais’®.

La EU puede ser secundaria a trauma, la cual ha
sido descrita como la principal causa en la actualidad®.
Otras causas son el cateterismo uretral y procesos
inflamatorios, también puede ser idiopatica*®. En pai-
ses industrializados, la principal causa es idiopatica y
iatrogénica"'®. En cambio, en paises como India la
principal causa es iatrogénica secundaria a paso de
sonda uretral traumatico'" y en nuestro pais Contreras-
Garcia et al. reportaron que la principal etiologia es la
traumatica’.

La mayoria de los pacientes presenta sintomas uri-
narios de vaciamiento de larga data, con chorro urina-
rio débil, tenesmo vesical y alto residuo posmiccional®.
Ademas de los sintomas, en el abordaje diagndstico
del paciente se incluye el uso de uretrografia retro-
grada y miccional, y la cistoscopia flexible®.

Existen multiples opciones para el manejo de la EU
dependiendo de sus caracteristicas, incluyendo proce-
dimientos minimamente invasivos, como la dilatacion
uretral o la uretrotomia interna, hasta procedimien-
tos reconstructivos, como la uretroplastia perineal con

escision y anastomosis primaria (EPA), con injertos de
mucosa o colgajos libres™.

Método

Este trabajo hace parte de la tesis de grado como
especialista en urologia de la autora principal y es la
continuacién de un trabajo previamente publicado por
los autores®. Se realizd un estudio observacional, ana-
litico, longitudinal, ambispectivo de un base de datos
de pacientes con diagndstico de EU que acudieron a
consulta de urologia en el Centro Urolégico Foscal y
que fueron sometidos a cirugia uroldgica reconstructiva
por medio de uretroplastia, con un tiempo minimo de
seguimiento de seis meses. Se incluyeron pacientes
de sexo masculino mayores de 18 afios con diagnds-
tico de EU, llevados a cirugia uroldgica reconstructiva
de uretroplastia en el Centro Uroldgico Foscal. Se
excluyeron pacientes con antecedente de disfuncién
eréctil sin respuesta a manejo farmacoldgico o quirdr-
gico, antecedente de mas de una' uretroplastia previa,
seguimiento menor a seis meses y vejiga neurogénica
0 que requieran cateterismo intermitente. Se evaluaron
variables sociodemograficas, complicaciones postope-
ratorias, patron miccional, | grado de disfuncion eréctil,
calidad de vida y grado de satisfaccion postoperatorio,
asi como los factores asociados con fracaso del pro-
cedimiento, previo a la firma del consentimiento
informado.

Respecto al andlisis estadistico, la base de datos se
construyd en Excel®. Adicionalmente, se realizé una
revision de datos extremos y de plausibilidad bioldgica
mediante estadisticos descriptivos. El andlisis estadis-
tico se realizd en el software STATA V.15.0. Las varia-
bles cualitativas se resumieron mediante frecuencias
absolutas y relativas, para el caso de las medidas de
frecuencia epidemioldgicas que se usaron se estimo el
intervalo de confianza del 95% (IC95%) correspon-
diente. Las variables cuantitativas se resumieron
mediante medidas de tendencia central, posicién y
dispersion segun la distribucion de frecuencias. La
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distribucion de frecuencias se evalué de forma gréfica,
estadistica y con la prueba de Shapiro-Wilk. Se realizé
una evaluacion del puntaje de las escalas que miden
el patron miccional, el grado de disfuncién eréctil, y la
calidad de vida comparando el antes y después de la
uretroplastia mediante la prueba de Mann-Whitney. Se
estimé la incidencia de complicaciones postoperatorias
al menos a seis meses mediante una analisis descrip-
tivo y comparativo de analisis de Kaplan-Meir. Se des-
cribié la satisfaccion postoperatoria estimando el
porcentaje con su 1C95% correspondiente.

Definimos fracaso de la cirugia como la necesidad
de reintervencion o necesidad de un nuevo procedi-
miento, ya sea dilatacion uretral, uretrotomia interna o
nueva uretroplastia. Este fracaso se dividié ademas en
menor (necesidad de dilatacién) o mayor (necesidad
de nueva cirugia, uretrostomia o cistostomia).

La presentacion de reestenosis se evalué mediante
un analisis exploratorio con una regresién de Cox; ade-
mas, se realiz una analisis multivariante con modela-
miento forward y parsimonioso segun los criterios de
Greenland (p de retencion < 0,10). Finalmente, se com-
pararon los resultados de las encuestas USS PROM
(Urinary Symptom Score Patient Reported Outcomes)
e lIEF-5 (International Index of Erectile Function) entre
los pacientes con reestenosis uretral de EPA en com-
paracion con el uso de injerto mediante una prueba de
t de Student o Mann-Whitney segun la distribucién de
frecuencias. El nivel de significancia del estudio fue
del 5%.

Resultados

Durante el tiempo de recoleccion, se realizaron 120
uretroplastias en 110 pacientes. Ochenta y ocho
(73,33%) procedimientos fueron realizados desde
enero de 2013 hasta mayo de 2020 (retrospectivos), y
los prospectivos desde junio de 2020 hasta diciembre
de 2021 (26,67%). Dos pacientes fallecieron por otras
causas durante el seguimiento. En la tabla 1 se resu-
men las caracteristicas sociodemograficas y patologi-
cas de la poblacion.

En cuanto al tipo de uretroplastia, se realizaron 53
uretroplastias tipo EPA y 67 con injerto de mucosa. En
la tabla 2 se resumen las caracteristicas segun el tipo
de procedimiento.

De los pacientes llevados a uretroplastia con uso de
injertos, en la mayoria (82,09%) se utilizo injerto de
mucosa oral (por sus siglas en inglés, BMG) (p < 0,001);
en el 72,13% de los casos, la colocacion del injerto
fue dorsal. De los injertos ventrales, 9 (56,25%) se

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas y patolégicas
de la poblacion

ot | o0 |

Edad en afios (media, DE) 56,50 (16,50)
Vivienda, n (%)

Rural 12 (12,77%)

Urbana 82 (87,23%)

Desconocido 26
Educacion, n (%)

Ninguna 2 (2,30%)

Primaria 25 (28,74%)

Bachiller 33 (37,93%)

Profesional 27 (31,03%)

Desconocido 33
Tratamientos previos, n (%)

Si 107 (89,17%)

No 13 (10,83%)
Tipo de tratamiento previo, n (%)

Uretrotomia interna 43 (35,83%)

Uretroplastia 19 (15,83%)

Cistostomia 71 (15,83%)

Dilatacion uretral 56 (46,67%)
Uretrotomia interna (media, DE) 0,75 (1,62)
Uretroplastias previas, n (%)

1 20 (16,67%)

>2 2 (1,67%)
Dilataciones uretrales previas (media, DE) 1,22 (2,18)
Historia de radioterapia previa, n (%) 8 (6,67%)
Historia de disfuncion eréctil previa, n (%) 24 (20,43%)

DE: desviacién estandar.

aplicaron a nivel bulbar, 3 (18,75%) en la uretra mem-
branosa, 2 (12,5%) a nivel peneano, 1 (6,25%) bulbo-
membranoso y 1 panuretral. De los dorsales,
15 (34,09%) fueron peneanos, 19 (43,18%) bulbares,
1 (2,27%) membranoso, 7 (15,91%) bulbomembranosos
y 2 (4,55%) panuretrales.

La principal complicacién postoperatoria fue la infec-
cion urinaria en ambos grupos (3,77 y 16,42%, respec-
tivamente). Otras complicaciones reportadas fueron
trombosis venosa profunda (n = 2), dolor crénico (n = 2),
hipoestesia miembro inferior (n = 1), angulacion
peneana (n= 1) y fistula vésico-cutdnea posterior a
cierre de cistostomia (n = 3).

Con una media de seguimiento de 67,9 meses, se
presentd un fracaso de la cirugia en 40 pacientes. La
media de meses al fracaso fue de 18 meses para
ambos tipos de uretroplastia. Si diferenciamos estos
resultados por el tipo de procedimiento, 14 (26,42%)
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Tabla 2. Caracteristicas segUn el tipo de procedimiento

Edad en afios (media, DE)

Localizacion, n (%)
Peneana
Bulbar
Membranosa
Bulbomembranosa
Panuretral

NQmero de estrechez, n (%)
Unica
Madltiple

Longitud de la estrechez intraoperatoria en cm (media, DE)

Etiologia de la estrechez, n (%)
Traumética
Inflamatoria
Historia de RTUP o adenomectomia
Historia de hipospadias
Desconocida

Tratamientos previos, n (%)

Tipo de tratamiento previo
Uretrotomia interna, n (%)
Uretroplastia previa, n (%)
Dilataciones uretrales (media, DE)
Cistostomia, n (%)

Historia de radioterapia previa, n (%)
Historia de DE previa, n (%)

Tiempo quirtirgico en horas (media, DE)
Complicaciones postoperatorias, n (%)
Reestenosis, n (%)

DE: desviacion estandar; RTUP: reseccion transuretral de la prostata.

pacientes fracasaron en el grupo de EPA, y 21 (31,34%),
sin encontrar diferencias estadisticamente significati-
vas entre ambos grupos (p = 0,161).

En la figura 1 se evidencia el fracaso por tipo de
uretroplastia y si este fue menor o mayor. En las
figuras 2 y 3 se muestra la supervivencia libre de este-
nosis. Para el grupo EPA no se alcanzé la media de
seguimiento.

La incidencia total de reestenosis fue de 0,005 por
1.000 habitantes. En el grupo de EPA la incidencia fue
de 0,003 por 1.000 habitantes (IC95%: 0,47-0,79), en
el grupo de injerto fue de 0,006 por 1.000 habitantes
(1C95%: 0,01-0,46).

En la tabla 3 podemos ver el andlisis multivariante
para la presentacion de reestenosis sin importar el tipo
de procedimiento realizado. Encontramos como facto-
res estadisticamente significativos: edad, estrechez

Zableh et al. Uretroplastia en el oriente colombiano

EPA
n = 53 (44,17%)

Injerto
n = 67 (55,83%)

54,70 (17,5) 57,92 (54,60) 0,2901
1(1,89%) 20 (29,85%) <0,001
30 (56,6%) 30 (44,78%)

5 (9,43%) 2(2,99%)
17 (32,08%) 11 (16,42%)

0 (0%) 4 (5,97%)

49 (92,45%) 43 (64,18%) < 0,001
4 (1,55%) 24 (35,82%)

1,92 (1,25) 3,03 (1,77) 0,0003
31 (58,49%) 24 (35,82%) 0,058
6 (11,32%) 10 (14,93%)
11 (20,75%) 15 (22,39%)

0 (0%) 1(1,49%)

5 (9,43%) 17 (25,37%)
49 (92,45%) 58 (86,57%) 0,383
21 (39,52%) 22 (32,84%) 0,451
7(13,21%) 12 (17,91%) 0616
071 (1,61) 1,62 (2,48) 0,023
41 (77,36%) 30 (44,78%) <0,001
5 (9,43%) 3 (4,48%) 0,300
14 (26,92%) 10 (15,15%) 0,166
4,22 (1,30) 4,72 (1,34) 0,044
9 (16,98%) 21 (31,34%) 0,090
13 (24,53%) 29 (43,28%) 0,036

multiple, historia de cistostomia e historia de
uretroplastia.

A 80 pacientes (69,57%) se les pudo realizar un
seguimiento y aplicar las escalas USS PROMS. De
estos, 69 (86,25%) se encuentran satisfechos con el
procedimiento y 74 (92,5%) recomendarian el mismo
procedimiento a otro paciente. En la tabla 4 se resu-
men los resultados de las escalas aplicadas.

Discusién

El manejo quirurgico de la EU ha cambiado notable-
mente en las Ultimas décadas, con un aumento en el
numero de procedimientos reconstructivos con uretro-
plastia por parte de urdlogos'®. La uretroplastia ha

demostrado los mayores porcentajes de éxito en com-
paracion con la uretrotomia interna y la dilatacion
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Figura 1. Fracaso por tipo de uretroplastia.
EPA: escision y anastomosis (excision and primary anastomaosis).

] . Tabla 3. Analisis multivariante para la presentacion de
Nelson-Aalen cumulative hazard estimates reestenosis sin importar el tipo de procedimiento
o
0 4
3 Edad en afios 0,007 1,01-1,06
i Estrechez mltiple 10,65 0,014 1,60-70,54
3 Cistostomia 2,84 0,011 1,27-6,35
o
Uretroplastia previa 2,54 0,032 1,08-5,98
§- Uretroplastia con injerto 1,84 0,134 0,82-4,09
0 50 100 150 200 250
analysis time HR: hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%.

Figura 2. Supervivencia libre de reestenosis segn tipo
de procedimiento (prueba de Log rank p = 0,161).

Tabla 4. Resultados de escalas objetivas
postoperatorias

Variable n=280

. - Afecta vida, n (%)

2 Nelson-Aalen cumulative hazard estimate Nada 37 (46,25%)
- Un poco 21 (26,25%)
Bastante 9 (11,25%)

Mucho 13 (16,25%)

§‘ ICQMLUTS (media, DE) 6,74 (6,84)

EQ-Qol (media, DE) 4,67 (2,3)
2- Estado de salud (media, DE) 83,33 (15,12)
IIEF-5 (media, DE) 16,17 (7,55)

Leve, n (%) 21 (25,25%)

8 Moderada, n (%) 10 (12,5%)
°9 50 100 150 20 20 Grave, n (%) 11/(13,75%)

analysis time
ICQMLUTS: Male Lower Urinary Tract Symptoms and Impact on Quality of Life;
. . . . IIEF-5: International Index of Erectile Function; DE: desviacion estandar;
Flglll'ﬂ 3. SuperV|VenC|a libre de reestenosis glObal- EQ-QolL: Escala del grupo EuroQol de calidad de vida.
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uretral en cuanto a recurrencia de la estrechez; ade-
mas de que se ha demostrado que los procedimientos
menos invasivos no son costo-efectivos ni clinicamente
efectivos a largo plazo'*'6.

En cuanto a la etiologia de la EU, en nuestro estudio
la etiologia mas frecuente fue la postraumatica, seguida
por la posquirdrgica; esto es similar a lo reportado por
Contreras-Garcia et al. en un estudio retrospectivo con
35 pacientes sometidos a uretroplastia en el Valle del
Cauca’.

En cuanto a la recurrencia de la estrechez, o fallo
del procedimiento, se ha demostrado que es mayor en
aquellos pacientes con historia de instrumentacion pre-
via de la estrechez (ya sea por dilatacion uretral, ure-
trotomia interna o uretroplastias previas'”'¢. De nuestros
pacientes, 107 tenian cualquier instrumentacion previa,
de los cuales 43 habian sido sometidos a uretrotomia
interna, 56 a dilatacion uretral previa y 19 habian sido
sometidos a una uretroplastia previa. En nuestro estu-
dio previo, el 66% de los pacientes tenian historia de
uretrotomia interna y el 50% habian sido dilatados®. En
dicho estudio describimos una tendencia de menor
porcentaje de estrechez en pacientes sin instrumenta-
cion previa. En nuestro estudio actual, de los pacientes
con historia de instrumentacién, 37 (34,58%) fallaron
(tomando como fallo cualquier nueva instrumentacion),
y de estos, 25 (67,57%) requirieron de un procedi-
miento mayor para manejo del fracaso. Llamativamente,
de los pacientes que fallaron, solamente cuatro no
tenian historia de instrumentacién previa. Otro factor
que se ha descrito en la literatura para el fallo de la
uretroplastia es la etiologia traumatica de la estre-
chez'®, pero este no fue significativo en nuestro anali-
sis. En cuanto al tipo de procedimiento, la reestenosis
fue mayor en el grupo sometido a uretroplastia con
injerto (43,28 vs. 24,53%; p = 0,036); este resultado es
diferente a lo reportado previamente por los autores,
donde la reestenosis era similar entre ambos grupos,
aunque no fue estadisticamente significativo (75,45 vs.
76,6%; p = 0,541)8. En nuestro analisis multivariante
para la reestenosis, los factores que fueron estadisti-
camente significativos fueron la edad, la presencia de
cistostomia preoperatoria, EU mltiple y la historia de
una uretroplastia previa fallida. Probablemente los
pacientes con mayor edad han sido sometidos a mul-
tiples procedimientos con estrecheces uretrales com-
plejas, por lo que reparar quirirgicamente la estrechez,
a pesar de ser realizada por un urélogo reconstructivo
con experiencia, no va a solucionar el problema de
fondo.

La adecuada evaluacion sintomatica postoperatoria
de los pacientes es importante, ya que se ha reportado
que puede existir una discordancia entre lo que el
médico considera como satisfactorio o exitoso vs. el
paciente. Por esto se ha buscado una forma objetiva
de evaluar dichos resultados. Kessler et al. han des-
crito desde 2002 cuestionarios objetivos para lograr
dicho resultado, ademés de definir adecuadamente el
éxito del procedimiento, pudiendo ser anatémico o sin-
tomatico'®. La satisfaccion postoperatoria de nuestros
pacientes fue del 86,25%, la cual es similar a nuestro
estudio previo (93%), y a lo reportado en otros estu-
dios?%2!, En cuanto a la mejoria sintomatica reportada
por medio de la aplicacién de escalas objetivas,
Bertrand et al. reportaron una satisfaccién postopera-
toria del 89,4%, al igual que Jackson et al., con una
satisfaccion del 87%%2%2"; nuestros pacientes reporta-
ron una satisfaccion del 86,25%. Jackson et al. ade-
mas aplicaron encuestas PROMS (Patient Reported
Outcomes Measures) preoperatorias y postoperatorias,
encontrando una mejoria del puntaje de Low Urinary
Tract Symptoms (LUTS) de 12 a 4 puntos en un periodo
de dos anos. El 17% de los pacientes no reportaron un
cambio en los sintomas urinarios y el 11% reportaron un
empeoramiento?®!. En nuestro estudio, 80 pacientes res-
pondieron encuestas PROMS de satisfaccién, con una
media del puntaje ICQMLUTS (Male Lower Urinary Tract
Symptoms and Impact on Quality of Life) de 6,74 (poco
sintomaticos), sin afectacion de su calidad de vida en un
46,25%, y una media en el [IEF-5 de 16 puntos (disfun-
cion eréctil moderada). Seria importante poder aplicar
estas escalas preoperatoriamente a todos los pacientes
sometidos a uretroplastia para poder realizar una com-
paracion aun mas objetiva de los sintomas y la mejoria
0 empeoramiento de estos en el postoperatorio.

Conclusiones

Nuestros resultados demuestran los resultados funcio-
nales de la reconstruccién uretral con uretroplastia con
ambas técnicas, teniendo una gran satisfaccion posto-
peratoria en los pacientes. El riesgo de reestenosis es
mayor en el grupo de uretroplastia con injerto. La aplica-
cion de cuestionarios PROMS es de gran ayuda para
evaluar los resultados objetivos del procedimiento, vali-
dando el éxito funcional de la reconstruccion uretral.

Financiamiento
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Nefrolitotomia percutanea en prono y supino, ;cual técnica es mejor?:
estudio comparativo

Percutaneous nephrolithotomy in prone and supine, which technique is
better?: comparative study
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Resumen

Objetivo: Comparar el desempefio de la nefrolitotomia percutanea (NLP) en dos posiciones (prono y supino) en un centro
de referencia. Método: Es un estudio de corte transversal, analitico, de pacientes sometidos a NLP entre enero de 2017 a
octubre de 2021, en Cali (Colombia). Variables analizadas: tamafio del calculo, edad, clasificacién de LA American Society
of Anesthesiologists (ASA score), tasa libre de cdlculos, estancia hospitalaria medido en dias, necesidad de transfusion,
posicion de intervencidn, tiempo operatorio y complicaciones posquirdrgicas Clavien-Dindo. EI desenlace primario fue la
tasa libre calculos. Desenlaces secundarios: tiempo de estancia hospitalaria, complicaciones Clavien-Dindo y tiempo ope-
ratorio. Resultados: Ciento cincuenta fueron intervenidos en prono y 55 en supino. En posicion prono, tamafio promedio del
célculo 28,1 + 10,1 mm y en supino 32,4 + 12,5 mm. Tuvimos tasa libre de célculos para prono de 63,3% y supino 70,9%
(p = 0,31). En desenlaces secundarios, tiempo de estancia hospitalaria en prono de 3,4 + 2,7 dias y en supino 5,01 + 5,6
dias (p = 0,046). Complicaciones Clavien-Dindo > 3 en prono 2,67% vs. 0% en supino (p = 0,0063). El tiempo quirtrgico
aumento la estancia hospitalaria (odds ratio [OR]: 1,48; 1C95%: 1,07-2,06). Los principales predictores de mayor tiempo
quirdrgico fueron la posicion de abordaje (OR: 4,55; 1C95%: 1,75-11,7) y el tamafo del calculo (OR: 1,49; 1C95%: 1,09-2,05).
Conclusidn: La posicién de realizacion de NLP no modifica la tasa libre de cdlculos. Hubo mayor estancia hospitalaria en
posicion supino y un mayor tiempo operatorio sin aumento de complicaciones Clavien-Dindo. El tiempo quirdrgico se asocio
con mayor estancia hospitalaria y la posicién de abordaje y el tamafio del célculo con un mayor tiempo quirdrgico.

Palabras clave: Nefrolitotomia percutdnea. Rifion. Calculos. Posicidn prona. Posicidn supina.

Abstract

Objective: To evaluate the results of percutaneous nephrolithotomy (PNL) in two positions (prone and supine) in a tertiary
reference center. Method: Cross-sectional, analytical study of patients undergoing percutaneous nephrolithotomy between
January 2017 and October 2021, in Cali, Colombia. Variables analyzed: stone size (measured in millimeters), age, American
Society of Anesthesiologists (ASA score) classification, stone-free rate, hospital stay, need for transfusion, intervention position,
operative time and Clavien-Dindo system postoperative complications. The primary outcome was stone-free rate and the
secondary outcomes were length of hospital stay, Clavien-Dindo complications, and operative time. Results: One hundred-fifty
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were operated on prone and 55 supine. For prone position stone size had an average of 28.1 + 10.1 mm, by supine position
32.4 + 12.5 mm. Stone-free rate for prone 63.3% and supine 70.9% (p = 0.31). A length of hospital stay in prone position
was 3.4 + 2.7 days and in the supine position 5.01 + 5.6 days (p = 0.046). Clavien-Dindo complications > 3 in prone of
2.67% vs. 0% in supine (p = 0.0063). Surgical time increased hospital stay (odds ratio [OR]: 1.48; 95% CI: 1.07-2.06). The
main predictors of longer surgical time were the position of the approach (OR: 4.55; 95% ClI: 1.75-11.7) and the size of the
stone (OR: 1.49; 95% CI: 1.09-2.05). Conclusion: The NLP performance position does not modify the stone-free rate. There
was a longer hospital stay in the supine position and a longer operative time without an increase in Clavien-Dindo compli-
cations. Surgical time was associated with longer hospital stay and approach position and stone size with longer surgical

time.

Keywords: Percutaneous nephrolithotomy. Kidney. Stone. Prone position. Supine position.

Introduccion

El uso de técnicas y procedimientos quirurgicos para
lograr un acceso percutéaneo a los sistemas colectores
renales se ha convertido en un adelanto importante en
la endourologia, otorgando seguridad y confiabilidad
en la préactica clinica. En 1941, Ruepel y Brown logran
adaptar un cistoscopio para examinar y poder lograr
explorar el sistema colector. Posteriormente, en 1955,
Goodwing et al. describen el acceso percutaneo del
rindn en posicion prono para lograr asi una nefrostomia
en rindén hidronefrético. Finalmente, a quienes se les
apropia como los pioneros en realizar nefrolitotomia
percutanea (NLP), por el reporte de casos de
dicha descripcién quirdrgica, son Alken, Clayman vy
Das Gupta'.

La NLP es actualmente el tratamiento estandar para
célculos renales grandes, inicialmente realizado en
posicién prona. La primera descripcion de la NLP en
posicién supina fue hecha por Valdivia Uria en 1998,
desde entonces se han adoptado ambas posiciones
para la realizacion del procedimiento. A partir de esta
publicacion, la cirugia renal percutdnea en posicion
supina pas6é a ganar espacio y se han ido introduciendo
modificaciones a la primera técnica descrita®®.

Estas modificaciones a la técnica inicial descrita
por Valdivia (completo supino, Galdakao-modificado
Valdivia, Barts-modificado Valdivia y Barts) han sido
descritas y desarrolladas con el propdsito de mejorar los
resultados quirdrgicos, sin embargo no se ha logrado
concluir la superioridad de una técnica sobre la otra, de
tal forma que la mejor posicién depende del paciente y
las caracteristicas del cdlculo. Convencionalmente la
NLP se ha realizado en posicién prona, permitiendo
acceso directo al cdliz posterior y disminuyendo el
riesgo de puncion intestinal; sin embargo esta posicion
puede limitar el cambio de anestesia regional a general.
Por otro lado, la posicion supino permite habitualmente
la combinacion de técnicas de abordaje anterogrado y

retrégrado, asi como también puede ser preferida en
pacientes con comorbilidades cardiacas*”.

Teniendo en cuenta que no existe un consenso sobre
la mejor posiciéon en NLP para tratamiento de calculos
renales que necesiten abordaje por este método, nos
propusimos por medio de este estudio evaluar los
resultados de la NLP en posicién prono y en posicion
Galdakao-modificado Valdivia en un centro de referen-
cia de tercer nivel, en Cali, Colombia.

Método

Se trata de un estudio de corte transversal, analitico,
de una base de datos de pacientes sometidos a NLP
entre enero de 2017 y octubre de 2021, realizadas en
la Clinica Desa, Cali, Colombia.

Las indicaciones para cirugia fueron calculos renales
> 2 cm o calculos < 2 cm luego de falla a tratamiento
de primera linea (que para nuestra instituciéon es la
ureterorrenoscopia flexible). En los pacientes que fue-
ron intervenidos se realizd6 NPL en prono o supino
(Galdakao-modificado Valdivia) segun la preferencia
del cirujano, siendo ademas las posiciones con mejor
entrenamiento en nuestro centro.

En total tuvimos 205 pacientes con diagndstico de
litiasis renal, a todos ellos se les realiz6 UROTAC (uro-
grafia por tomografia computarizada) previo a cirugia
y en el seguimiento postoperatorio realizado tres sema-
nas después de la intervencion para verificar la pre-
sencia de fragmentos residuales.

Variables analizadas incluidas para nuestro estudio:
tamano del calculo (medido en milimetros), edad, cla-
sificacion de la American Society of Anesthesiologists
(ASA score), tasa libre de calculos, estancia hospitala-
ria medida en dias, necesidad de transfusion, posicion
de intervencion, tiempo operatorio (medido en minutos
[min]) y complicaciones posquirurgicas clasificadas de
acuerdo con el sistema Clavien-Dindo. Se excluyeron
los pacientes sometidos a cirugia percutanea por otras
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patologias (nefrostomia derivativa y endopielotomia
anterdégrada).

Los pacientes fueron intervenidos por dos cirujanos,
el tamafio del célculo se determin6 midiendo su didame-
tro mas largo, de tal forma que usamos el umbral de
cuatro milimetros (mm) utilizado por Raman et al. para
definir tasa de éxito o libre de calculos, siendo fragmen-
tos < 4 mm especificado como ausencia de fragmentos
residuales. El tiempo operatorio fue determinado desde
el inicio de la cistoscopia hasta la insercion del tubo de
nefrostomia y/o catéter de autorretencion®. El desen-
lace primario fue la tasa libre célculos en los grupos
de las intervenciones y los desenlaces secunda-
rios: el tiempo de estancia hospitalaria, complicaciones
Clavien-Dindo y tiempo operatorio.

Analisis estadistico

El analisis estadistico fue realizado usando STATA v.
15.0, siendo expresados los resultados como prome-
dios con sus desviaciones estandar para las variables
continuas. En cuanto a las comparaciones de las posi-
ciones en la NPL, se realiz andlisis de varianza con
ANOVA de una via para variables continuas y chi cua-
drado para variables categdricas. Se establecié para
nivel de significancia un valor de p < 0,05. Se realizd
modelo de regresion logistica multiple para probar
el efecto de las variables independientes sobre los
desenlaces®.

Resultados

Se analizaron 205 pacientes intervenidos con NLP,
de los cuales 150 fueron intervenidos en prono y 55
supino (Galdakao-modificado Valdivia). Como caracte-
risticas preoperatorias de los pacientes describimos
edad, sexo, ASA score, tamafo del calculo medido en
milimetros, tiempo operatorio, complicaciones de
acuerdo con la escala Clavien-Dindo y tiempo de
estancia hospitalaria (Tabla 1).

Encontramos que de los 150 pacientes intervenidos
en posicion prono el 54,6% (82 pacientes) fueron hom-
bres y el 45,3% mujeres (68 pacientes). Asi mismo, de
los 55 sujetos intervenidos en posicién supino el 47,2%
fueron hombres y el 52,7% mujeres. Con edades pro-
medio de 55,1 + 12,7 afos en aquellos que se realiz6
NLP prono y 50,8 + 13,0 afios en quienes fueron inter-
venidos en supino.

Documentamos que los individuos intervenidos con
esta técnica (205 pacientes) tuvieron como promedio
en tamafo de calculo 29,2 + 10,9 mm; en posicion

Tabla 1. Caracteristicas demograficas

n (pacientes) Prono
(n = 150)

Edad (afios) 55,1+ 12,7 50,8 + 13,0 0,036
Sexo 0,34
Masculino, n (%) 82 (54,6%) 26 (47,2%)
Femenino, n (%) 68 (45,3%) 29 (52,7%)
Tamafo de 28,1 +10,1 324 +125 0,024
calculo (mm)
ASA score, n (%) 0,042
ASA 1 52 (34,6%) 12 (21,8%)
ASA 2 78 (52%) 30 (54,5%)
ASA 3 17 (11,3%) 12 (21,8%)
ASA 4 3(2%) 1(2%)
Complicaciones, n (%) 0,0063
Clavien |
Clavien Il 0 0
Clavien Il 4(2,6%) 0
Clavien IV 1(0,67%) 0
Clavien V 3(2%) 0

0

ASA: American Society of Anesthesiologists.

prono tuvieron un promedio de 28,1 + 10,1 mm y en
supino 32,4 + 12,5 mm. Respecto al estado vital perio-
peratorio de los pacientes, pudimos encontrar que en
su mayoria estos presentaban una buena condicion
previo a cirugia con un total del 84% de ellos en ASA
1y ASA 2y el restante 16% corresponde a individuos
entre ASA 3y 4. De tal forma que de los 150 pacientes
realizados en posicién prono el 86% fueron cataloga-
dos como ASA 1y ASA 2 (130 sujetos). Similar al
prono, de los 55 casos en supino el 76% se encontra-
ban en buen estado de salud o con condiciones pre-
existentes leves y bien controladas.

Desenlaces

Como desenlace primario tuvimos una tasa libre de
célculos (TLC) global del 65,37% (134 pacientes). Siendo
en prono del 63,3% (95 pacientes) y en supino del 70,9%
(39 pacientes), sin encontrar diferencias estadistica-
mente significativas entre ambos grupos (p = 0,31).

Como desenlaces secundarios tuvimos tiempo de
estancia hospitalaria, tiempo operatorio y complicacio-
nes Clavien-Dindo. Asi pues, obtuvimos un tiempo de
estancia hospitalaria total de 3,8 + 3,7 dias, de tal forma
que en prono hubo en promedio 3,4 + 2,7 dias y en
supino 5,01 + 5,6 dias, encontrando diferencias esta-
disticamente significativas entre los grupos (p = 0,046).
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Tabla 2. Desenlaces

Tasa libre de célculos, n (%) 134 (65,37%)
Tiempo operatorio (min.) 89,4 + 40,6
Estancia hospitalaria (dias) 38+37

En relacién con el tiempo operatorio promedio para
la poblacién, fue de 89,4 + 40, min, siendo para la
posicién prono un tiempo de 80,9 + 34,7 min y en
supino 112 + 46,3 min, con diferencias estadistica-
mente significativas entre ellos (p = 0,0073) (Tabla 2).

Las complicaciones reportadas por medio de la escala
Clavien-Dindo se presentaron en aquellos en que la
NLP se realizd en prono, con cuatro Clavien 2, una
Clavien 3y tres Clavien 4, con el 94,67% de los pacien-
tes sin presentar complicaciones. Y en relacion con los
casos realizados en supino, no se presentaron compli-
caciones, con una tasa de complicaciones Clavien > 3
en prono del 2,67 vs. 0% en supino (p = 0,0063).

De los desenlaces de interés que mostraron diferen-
cias estadisticamente significativas, nuestro analisis de
regresion logistica mostrd que el principal factor que
modifica la estancia hospitalaria es el tiempo quirdrgico
(odds ratio [OR]: 1,48; intervalo de confianza del 95%
[IC95%]: 1,07-2,06) cuando se ajusta a variables como
edad, posicion de abordaje, tamafo de calculo e indice
de comorbilidades. Respecto a las diferencias encon-
tradas en el tiempo quirdrgico, la posicion de abordaje
(OR: 4,55; 1C95%: 1,75-11,7) y el tamafo del calculo
(OR: 1,49; 1C95%: 1,09-2,05) fueron los principales
predictores de mayor tiempo quirdrgico ajustado por
las variables antes mencionadas (Tablas 3 y 4).

Discusion

La NLP como procedimiento se ha empleado en el
tratamiento de calculos renales > 2 cm. Fue inicial-
mente descrita en posicion prona en 1976 y ha sufrido
modificaciones hasta la adopcién de técnicas en
supino hecha por Valdivia Uria en 1998. Desde
entonces se han adoptado ambas posiciones para su
realizacion''°,

Debido a que la posicién ideal para NLP puede en
alguna forma ser materia de controversia, nos propu-
simos comparar los resultados de nuestra experiencia
en NLP en posicion prono y en supino, que junto a
publicaciones recientes permitan sumar al cuerpo de

95 (63,3%) 39 (70,9%) p =031
80,9 + 34,7 112 + 46,3 p = 0,007
3427 501 +5,6 p = 0,046

Tabla 3. Regresion logistica para tiempo de estancia
hospitalaria

Edad 0,79 0,54-1,15
Posicion de abordaje 1,52 0,35 0,61-3,74
Tamanio de céalculo 1,04 0,79 0,75-1,44
indice de comorbilidades 0,88 0,77 0,36-2,11
Tiempo quirdrgico® 1,48 0,017 1,07-2,06

*Estadisticamente significativo (p < 0,05).
1C95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

Tabla 4. Regresion logistica para tiempo quirdrgico

Edad 0,89-1,74
Posicion de abordaje* 4,55 0,002 1,75-11,78
Tamafio de calculo* 1,49 0,012 1,09-2,05
indice de comorbilidades 1,32 0,52 0,55-3,13

*Estadisticamente significativo (p < 0,05).
1C95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

la evidencia existente en relacién con adopcién de una
u otra técnica®'.

Analizamos 205 pacientes, entre los cuales 105 fue-
ron intervenidos en prono y 55 en supino. La mayoria
de los pacientes se encontraba en buenas condiciones
antes de someterse a la cirugia, con un ASA score 1
y 2 en el 84% de los casos. Respecto al tamafio de los
célculos, los pacientes intervenidos en posicion prono
tuvieron un promedio de 28,1 = 10,1 mm, siendo supe-
rior en pacientes en posicién supina, con 32,4 +
12,5 mm. La tasa libre de calculos fue mejor para posi-
cién supino, con un 70,9% vs. prono con 63,3%, sin
encontrarse diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre posiciones (p = 0,31), a diferencia de la
estancia hospitalaria, que tuvo mejor resultado entre
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los sometidos a prono, con un promedio de 3,4 + 2,7
dias y para los casos realizados en supino de 5,01 +
5,6 dias. Ajustado por variables el tiempo quirdrgico
mostrd ser el principal factor que incide en una mayor
estancia hospitalaria (OR: 1,48; 1C95%: 1,07-2,06).

Respecto a las complicaciones reportadas por medio
del sistema Clavien-Dindo, tuvimos un porcentaje de
complicaciones > 3 del 2,67% entre los intervenidos en
prono vs. 0% en supino, pudiendo estar relacionado con
el numero total de procedimiento realizados en prono,
ya que en nuestra serie fue mayor este abordaje, con
diferencias estadisticamente significativas (p = 0,0063).

En relacion con el tiempo quirlrgico, encontramos un
mayor tiempo en supino, con 112 + 46,3 min, a diferen-
cia de prono con 80,9 + 34,7 min, con un total de tiempo
operatorio para ambas posiciones de 89,4 + 40,6 minu-
tos, con diferencias estadisticamente significativas (p =
0,007) entre ellos. Relacion que en un analisis multiva-
riante denota que la posiciéon de abordaje (OR: 4,55;
IC95%: 1,75-11,78) y el tamafio de calculo (OR: 1,49;
IC95%: 1,09-2,05) explican las diferencias o aumentan
el riesgo para un mayor tiempo quirurgico.

Un metaandlisis previo realizado por Yuan et al. com-
parando estas dos posiciones ha indicado que la tasa
libre de calculos es mas alta en posicién prona, las
tasas de complicaciones de los grupos fueron similares
y en supino el tiempo quirdrgico fue menor. Esto con-
trasta con nuestros hallazgos, ya que reportamos una
mejor tasa libre de calculos en el grupo supino, sin ser
la diferencia entre las posiciones estadisticamente sig-
nificativa. El tiempo quirdrgico fue mayor en los que se
realizé la NLP en supino, pudiendo esto estar influen-
ciado por el tamafo del calculo entre ese grupo de
pacientes, asi como otros factores de confusion que
no pudimos determinar. Respecto a las complicacio-
nes, aunque fueron mas frecuentes en el grupo de
prono con diferencias estadisticamente significativas,
un total de complicaciones Clavien-Dindo = 3 del 2,6%
pueden no ser clinicamente significativas al momento
de evaluar los resultados'™ 3.

Otro metaandlisis, elaborado por Falahatkar et al.,
encontré una tasa similar de complicaciones y porcen-
taje libre de calculos entre supino y prono; comparados
con nuestros hallazgos pueden ser similares en resul-
tados de tasa libre de cdlculos y perfil de seguridad en
alguna de las posiciones mencionadas'.

En este mismo escenario, Birowo et al. reportaron en
una revision sistematica y metaanalisis mas reciente que
de los 11 estudios recuperados para la sintesis de la evi-
dencia el grupo en supino tuvo una tasa libre de célculos
menor en comparacion con prono, sin evidenciar

diferencias en lo que respecta a la estancia hospitalaria
y al tiempo quirdrgico. Contrario a lo encontrado en nues-
tra experiencia, en la cual la posicién supino mostré mas
dias de hospitalizacion, asi como tiempo operatorio*'®.

La busqueda de literatura nos lleva al ensayo clinico
mas reciente que compara la posicién prona vs. supino
en NLP en términos de tasa libre de calculos, tiempo
operatorio y complicaciones mayores (Clavien > 3). Se
encuentra que la TLC fue similar entre las posiciones,
con tiempo operatorio mas corto en supino, respecto
a las complicaciones mayores el porcentaje fue mayor
en prono, con diferencias estadisticamente significati-
vas entre los grupos. Todos estos datos de alguna
forma concuerdan con nuestros hallazgos, donde al
igual que el grupo de Perella, et al. la TLC es similar
entre prono y supino y el porcentaje de complicaciones
fue mayor en el grupo de prono; no concuerdan en el
tiempo quirdrgico, ya que en nuestra serie este fue
mayor en el grupo supino'1617,

Como limitaciones al momento de interpretar nues-
tros resultados hemos de mencionar las diferencias
entre la poblacion incluida en las comparaciones. Por
tratarse de un estudio transversal introduce sesgos
como la seleccion de un procedimiento u otro depen-
diendo de las preferencias del cirujano, incluyendo que
las comparaciones introducidas son indirectas deriva-
das de la forma de tomar los datos. Como fortalezas
cabe destacar que se trata de un nimero significativo
de pacientes que puede ser tomado como referencia
para futuras evaluaciones. Asi mismo puede ser com-
parado con los resultados arrojados por el estudio de
causalidad mas reciente, donde al igual que nuestros
hallazgos las intervenciones (prono vs. supino) se con-
sideran similares al evaluar el desenlace principal
(TLC) y el porcentaje de complicaciones mayores.

Conclusiones

El presente trabajo muestra nuestra experiencia en
el manejo de la patologia litidsica como centro de refe-
rencia, comparando de forma indirecta los resultados
de realizar NLP en prono vs. supino, demostrando con
ello que la posicion en la cual se realice no modifica
el éxito expresado en tasa libre de calculos. En nuestra
serie se documentd una mayor estancia hospitalaria en
posicién supino y un mayor tiempo operatorio
que no se tradujo en aumento de complicaciones
Clavien-Dindo. El tiempo quirdrgico se asocid con
mayor estancia hospitalaria, y la posicién de abordaje
y el tamafio del calculo con un mayor tiempo
quirdrgico.
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Los resultados deben ser interpretados con cautela por
no tratarse de un estudio clinico aleatorizado que permite
evaluar de mejor manera la causalidad de los hallazgos.
La heterogeneidad de la poblacion y las diferencias entre
los grupos potencian la introduccion de sesgos que pue-
den restar validez a nuestros resultados.
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Abstract

Objective: UOR is a transmedia project carried out between the Narratives and Digital Journalism hotbed of the Universidad
Auténoma de Occidente and the UROGIV research group of the Universidad del Valle, which was born from the research-crea-
tion objective of developing a transmedia narrative. This project would make it possible to contribute to the prevention of
urological cancer, using the knowledge and the different investigations of the urology research group at the service of the
community. Method: For this, a methodology was carried out that included a search, classification and selection of the papers
advanced by UROGIV, the formulation of a model for the URO transmedia narrative and finally its evaluation based on the
scope of the proposal in digital media and the analysis in its realization process. Results: A series of contents such as
podcasts, video-documentaries and infographics were generated, socialized through the Spotify, Instagram, Facebook and
YouTube platforms. In addition, a web repository that would allow uniting all the proposals of the project. Fifty-one communi-
cative products were made. Instagram had follower accounts and interactions that allowed the platform to be evaluated
positively. Conclusion: The development of this transmedia narrative showed as conclusions the importance of carrying out
initiatives of this nature, and of adapting publications in urology to a more common language, in order to achieve a greater
reach in terms of audience.

Keywords: Transmedia narratives. Urology. Communication and social change. Urological cancer prevention.

Resumen

Objetivo: URO es un proyecto transmedia realizado entre el Semillero de Narrativas y Periodismo Digital de la Universidad
Auténoma de Occidente y el grupo de investigacion UROGIV de la Universidad del Valle, que nace a partir del objetivo en
investigacion-creacion de desarrollar una narrativa transmedia. Este proyecto permitiria contribuir a la prevencidn del cancer
uroldgico, utilizando el conocimiento y las distintas investigaciones del grupo de investigacion en urologia ya mencionado
al servicio de la comunidad. Método: Para ello se realizé una metodologia que incluyd un rastreo, clasificacion y seleccion
de los articulos adelantados por UROGIV, la formulacién de un modelo para la narrativa transmedia URO y finalmente su
evaluacion a partir del alcance de la propuesta en medios digitales y el andlisis en su proceso de realizacion.
Resultados: Se generd una serie de contenidos como podcasts, videodocumentales e infografias, socializados por medio
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de las plataformas Spotify, Instagram, Facebook y YouTube. Ademds, un repositorio web que permitiera unir todas las pro-
puestas del proyecto. Se realizaron 51 productos comunicativos. Instagram tuvo cuentas seguidoras e interacciones que
permitieron evaluar positivamente la plataforma. Conclusion: El desarrollo de esta narrativa transmedia arrojé como conclu-
siones la importancia de realizar iniciativas de esta naturaleza, y de adaptar las publicaciones en el drea de la urologia a
un lenguaje mas comun, con el fin de lograr un mayor alcance en términos de audiencia.

Palabras clave: Narrativas transmedia. Urologia. Comunicacion y cambio social. Prevencidn cancer uroldgico.

Introduccion

Si bien son mas de 20 afios desde que Jenkins
(2001) acufio el término transmedia storytelling’, en la
actualidad se sigue expandiendo el conocimiento y la
aplicacion de este tipo de narrativas en distintos esce-
narios, como por ejemplo el inclusivo®?, el educativo*?,
el cambio social® y, por supuesto, el entretenimiento”®,
entre otros.

Ahora bien, desde un contexto médico, las narrativas
transmedia hacen parte de literatura académica desde
dos vertientes: la primera, en donde se manifiestan
como iniciativas para aumentar la comunicacion y el
alcance entre médicos y pacientes®, y la segunda, en
donde se convierten en productos comunicativos para
fortalecer la prevencién en salud, especialmente en
tematicas de tipo psicoldgico'® o de educacion sexual'.
Sin embargo, se encuentra una oportunidad para rela-
cionar la naturaleza de las narrativas transmedia como
productos comunicativos multiplataforma donde cada
medio hace lo que mejor sabe hacer'?, con la necesi-
dad que desde la urologia se tiene de poder acercar
mas a la comunidad en temas de prevencion, en este
caso especifica de cancer urolégico.

Es por ello que en un trabajo conjunto entre el Semillero
de Narrativas y Periodismo Digital de la Universidad
Auténoma de Occidente y el grupo de investigacion
UROGIV de la Universidad del Valle se formuld un pro-
yecto en investigacion-creacion cuyo objetivo principal
fue establecer una narrativa transmedia que permitiera
contribuir a la prevencion del cancer uroldgico.

Método

La investigacion-creaciéon es un modelo de genera-
cion de conocimiento que, si bien utiliza herramientas
y metodologias derivadas del método cientifico, el
saber que produce se circunscribe principalmente en
sus resultados de creacion y su apropiacion social'®. Es
por ello que este trabajo fue planteado a partir de una
metodologia dividida en tres fases. En la primera se
realiz6 el rastreo de las investigaciones realizadas por
UROGIV. En la segunda se formuld/cred la narrativa

transmedia URO, a partir de los elementos propuestos
por Cardozo et al.'"“. Finalmente, en la tercera fase se
validd la propuesta a partir de su realizacion y posterior
evaluacién de sus alcances como narrativa digital.

Para la primera fase se utilizd una tabla de matriz
para clasificar las publicaciones de UROGIV desde
criterios como la tematica, el idioma, su similitud y la
pertinencia de los resultados a la luz de la intencion
de adelantar una narrativa transmedia para la preven-
cion del céncer urolégico. Con esta clasificacion se
procedi6 a analizar y posteriormente seleccionar aque-
llas investigaciones que fueran susceptibles de utili-
zarse dentro del proyecto'™, como se ve en la figura 1.

En la segunda fase se formul6 la narrativa transme-
dia a partir de los elementos presentados en la figura
anterior. Para ello se realizaron distintos consejos
creativos al interior del Semillero de investigacion de
Narrativas y Periodismo Digital, que posterior-
mente derivaron en grupos focales especializados con
UROGIV, a manera de reuniones ejecutivas, con el fin
de consolidar la propuesta.

Finalmente, la tercera fase incluyé la realizacion del
calendario de lanzamientos de la narrativa transmedia,
evidenciada en un cronograma de produccién y sociali-
zacion. Posteriormente, se analizaron las métricas de
los productos posteados en las redes sociales, junto con
las percepciones de UROGIV frente al trabajo realizado
alrededor de la prevencion del cancer uroldgico.

Resultados

En relacion con la primera fase, se analizaron un
total de 133 documentos de investigacion de UROGIV,
los cuales se clasificaron de tal manera que al decan-
tarlos por similitud, es decir, publicaciones derivadas
de un mismo tema, se hizo una primera seleccion de
48 documentos. Posteriormente se filtraron estas
investigaciones, aquellas que no solo estuvieran direc-
tamente relacionadas con el cancer uroldgico, sino
también que por sus resultados permitieran comuni-
car informacion relevante a un publico general por
medio de entornos tecnomediados. De esta manera,
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GENERALIDADES
NARRATIVAS:
- Titulo
-Lema
- Género
- Tiempo y Espacio
Narrativo

PLANTEAMIENTO
ESTRATEGICO
Sinopsis (narrativa y
funcional)

- Objetivos
- Tono de Comunicacion
- Linea Grafica y Sonora

ELEMENTOS DE LA
HISTORIA.
- Medios
- Plataformas
- Personajes
- Plots y Sub Plots

AUDIENCIA
- Audiencia participante
- Engagement
- Viaje del ususario

CALENDARIO DE
LANZAMIENTOS
- Cronograma
-Linea de tiempo
- Indicadores de Exito

Figura 1. Modelo para proyecto transmedia (tomada de Cardozo et al., 2021'%).

finalmente se incluyeron 18 publicaciones para hacer
parte de esta propuesta transmedia.

La segunda fase permitio crear la narrativa transme-
dia URO: urologia relevante y objetiva (https://uropro-
yecto2020.wixsite.com/narrativa). Esta propuesta
planted una expansion de los contenidos a partir de
distintos contenidos como podcasts, videodocumenta-
les e infografias, que no solo se socializaran en plata-
formas como Spotify, Instagram, Facebook y YouTube,
sino también en un repositorio web que permitiera
aunar todas las propuestas de este proyecto transme-
dia. De igual manera, se contemplaron una serie de
productos y experiencias offline, como por ejemplo
afiches, stickers, manillas para eventos y actividades
que realizar en los consultorios médicos, los cuales se
complementarian con una interactividad digital a partir
del uso del hashtag #SinPena directamente relacio-
nado con la promocion del examen para el cancer de
prostata. Todo el ecosistema se encuentra resumido
en la figura 2.

En la tercera fase se generaron los distintos produc-
tos y cuentas digitales para URO. En total se realizaron
51 productos comunicativos de la siguiente manera: 39
productos entre infografias, reels y capsulas para
Instagram; 11 podcasts entre UroStories y UROCast y
un gran videodocumental.

En relacion con los podcasts, el mayor alcance se tuvo
en los primeros episodios. Sin embargo, la informacion
mas pertinente de cada episodio se logrd al realizar
audios promocionales y de sintesis en Instagram (https:/
www.instagram.com/uro.proyecto/). Ahora bien, en rela-
cién con esta red social, se lograron 57 seguidores y un

total de 157 cuentas alcanzadas, lo que sugiere un
alcance superior al nimero de seguidores. Igualmente,
al momento de hacer el corte evaluativo, se encontraron
18 interacciones con el contenido. Estos dos indices
permitieron evaluar positivamente el impacto de la cuenta
para la proyeccion de la iniciativa (Fig. 3).

Ademas, cabe destacar que la publicaciéon con mas
«Me gusta» fue la infografia sobre la prevencion del
cancer uroldgico, mientras que la mas compartida fue
el URO101 sobre el género femenino en la urologia.
Finalmente, en relacién con el videodocumental en
YouTube, este producto audiovisual obtuvo 16 visuali-
zaciones, que no es una cifra tan relevante si se tiene
en cuenta lo prematuro de la evaluacién en relacion
con la fecha de publicacién del producto, asi como la
falta de socializacién y de seguidores en esta plata-
forma audiovisual; el numero termina estando acorde
con el crecimiento del proyecto en general.

En relacién con los demas productos proyectados en
el disefio inicial, como Facebook, las actividades offline
y la webserie con historias de vida, no se realizaron
debido a la situacién de COVID-19, que no permitia la
facil movilidad y acceso tanto a los centros médicos
como a los hogares de los pacientes. Finalmente, la
linea grafica utilizada en la narrativa transmedia URO
fue coherente tanto en las distintas publicaciones como
en la intencién misma del proyecto.

Discusion
El uso de las redes sociales se ha incrementado
exponencialmente en los Ultimos afos en la medicina
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Figura 2. Ecosistema transmedia de urologia relevante objetiva.

y especialmente en la urologia. De igual manera esta
cambiando el cuidado de la salud, asi como la educa-
cion médica. Con lo anterior, es posible intercambiar
informacién valida con colegas, pacientes y adminis-
trativos, entre otros actores del sistema’®.

Aungue no es el objetivo del presente trabajo, los
médicos tienen unas razones especificas para ingresar
a las redes sociales, tales como trabajo en redes, edu-
cacion médica y posicionar su marca personal (marke-
ting). Con respecto a lo que nos atarie, la relacién con
los pacientes, el uso de las redes se ha vuelto intuitivo,
hace parte de la vida diaria, permite la actualizacion,
mejora la comunicacién y la libertad de expresion.
Ademas, los pacientes buscan una red social en tér-
minos de salud para soporte emocional y social. Esto
les permite una interaccion con profesionales de la
salud, otras personas que padecen la misma condicion
clinica u otras personas de diferentes grupos. Lo
anterior les permite mejorar su autoestima, tener un
sentimiento de pertenencia, obtener estrategias de
afrontamiento ante situaciones especificas e incluso
obtener més informacién médica'®.

Consecuentemente, existen multiples oportunidades
de trabajo colaborativo, investigacion y crecimiento per-
sonal y profesional entre los diferentes profesionales
de la salud. Con mayor razdn, estas oportunidades
pueden aprovecharse para interactuar con mayor cali-
dad con los pacientes, quienes son la razén de ser de

la profesién. Es importante reconocer que, aunque el
uso de las redes sociales tiene un gran potencial, tam-
bién tiene sus riesgos. Por tanto, se deben seguir unos
lineamientos claros, confiables y apropiados. Algunas
de las recomendaciones comunes entre las diferentes
guias (europea, americana y britanica) son: ser respe-
tuoso, ser profesional, mantener la privacidad del
paciente y asumir que las acciones son de cardcter
permanente’®,

La convergencia de medios también fomenta la
narracién transmedia, el desarrollo de contenido por
medio de multiples canales. A medida que los produc-
tores explotan mas la convergencia organica, los narra-
dores usaran cada canal para comunicar diferentes
tipos y niveles de informacion narrativa, y usaran cada
medio para hacer lo que mejor hace'.

En relacioén con los contenidos transmedia en redes
sociales, cabe afirmar que el uso de hashtags como
#Urologia y #Urology ayud6 a dar mas visibilidad al
proyecto por fuera de la red de apoyo. De igual manera,
el hecho de haber incluido una publicacion sobre el rol
de la mujer en la urologia fue determinante para el
crecimiento y alcance de la narrativa, pues el tema de
género en estos momentos es contenido de alto trafico
y ello se confirma al ser esta publicacién la que tuvo
mayor alcance.

Respecto a la importancia de este tipo de iniciativas
transmedia en el campo de la medicina y la prevencion:



|. Cardozo-Rivera, H.A. Garcia-Perdomo. Cancer uroldgico y narrativa transmedia

Cuentas alcanzadas 157

Cuentas que interactuaron 18

50 ‘
Total followers 57 o

Contenido que compartiste

8 Posts ) 2

& Estadisticas ® & Alcance & Engagement
Ultimos 90 dias v 25 abr. - 23 jul. Ultimos 90 dias v 25 abr. - 23 jul. Ultimos 90 dias v 25 abr. - 23 jul.
Las I das con como las

)eces que se compartieron las respuestas, podr an

Resumen de las 157 o firlotes & b Sepersiey dablas & e

T en materia de privacidad en algunas regiones. Mas

estadisticas Cuentas alcanzadas e e i T
+157
18

Publico alcanzado ®

No disponible en este momento porque faltan
datos necesarios para proporcionar un valor. +300

Cuentas que interactuaron

+28.5

107
onN Engaged audience ®

Figura 3. Métricas en Instagram.

a) las redes sociales son ampliamente aceptadas y adop-
tadas por urélogos jévenes; b) organizaciones tales como
revistas, congresos y hospitales deben usar las redes para
marketing; c) los jévenes urdlogos usan YouTube méas que
otra fuente para aprender, por tanto es de suma importan-
cia potenciar estos canales para el ambito educativo, y d)
los pacientes usan las redes sociales para obtener infor-
macion de su condicién en un lenguaje empatico y aser-
tivo, y soporte emocional y social’®, entre otras ventajas.
Sin embargo, es vital reconocer que es muy comun encon-
trar informacion de baja calidad y noticias falsas en las
redes sociales. Lastimosamente, esto puede atraer a una
mayor audiencia con las terribles consecuencias que
puede acarrear para la salud de los pacientes’®%,

Como limitantes, se evidencia la falta de constancia
para la publicacién de los contenidos, lo cual interfiere
con el crecimiento continuo de la narrativa. Sin embargo
fue un asunto que, debido a la pandemia y a las con-
diciones propias de ser un trabajo realizado con un
semillero de investigacion confirmado por estudiantes,
no es posible su solucién a lo largo del proceso. De
igual manera, se observa también la necesidad de
realizar eventos y campafas offline de tipo activacion,
con el fin de acercar aun mas al publico directamente
relacionado con la prevencion y el cancer urolégico.

Por dltimo, algo que se presenta como limitante, pero
que puede ser mas bien una linea a futuro de este
trabajo de investigacion-creacién es la posibilidad de
fortalecer el trabajo investigativo desde el impacto
directo de la narrativa transmedia tanto para pacientes
como al personal médico.

Conclusiones

El desarrollo de URO: urologia relevante y objetiva
como narrativa transmedia permitié resaltar la impor-
tancia de fortalecer iniciativas de esta naturaleza en
las diferentes areas de la salud. Ademas, adaptar las
publicaciones en el area de la urologia a un lenguaje
mas comun permitié una mayor audiencia y una mejor
comunicacion con la comunidad. De otro lado, se
requiere una mayor constancia en la publicacion de los
contenidos en las diferentes plataformas, de manera
tal que la narrativa transmedia crezca continuamente.

Financiamiento

Los autores declaran no haber recibido financia-
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La circuncisidon como una estrategia para la prevencion del
cancer de pene

Circumcision as a strategy for penile cancer prevention
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Resumen

Objetivo: La circuncision implica la extirpacion parcial o total de la piel que recubre el glande para corregir condiciones
médicas asociadas al desarrollo de cdncer de pene, procedimiento descrito como factor protector contra el desarrollo de
algunas enfermedades. El objetivo del presente articulo es determinar la relacion entre el cancer de pene y la circuncision
como medida preventiva. Método: Se realizé un analisis del porcentaje de hombres circuncidados y la prevalencia estimada
de cancer de pene en 154 paises. Posteriormente, ambas variables fueron agrupadas segun la religion predominante en
cada pais. Resultados: Se observd una correlacion negativa entre porcentajes de circuncision masculina y prevalencia
estimada de cdncer de pene (r: -0,7092; p < 0,0001). Los paises con mayor porcentaje de hombres circuncidados y menor
prevalencia de cancer de pene son aquellos en que la mayoria de la poblacion practica el islamismo o judaismo (p < 0,0001).
Conclusidn: En conclusion, considerar la circuncision como una opcion para reducir el riesgo de cancer de pene contribuye
significativamente a la mejora en la calidad de vida de la poblacién masculina.

Palabras claves: Cancer de pene. Circuncision. Hombre. Salud sexual y reproductiva. Prevencion.

Abstract

Objective: Circumcision involves the partial or total removal of the skin covering the glans penis to correct medical conditions
associated with the development of penile cancer, a procedure described as a protective factor against the development of
some diseases. The present article aims to determine the relationship between penile cancer and circumcision as a preven-
tive measure. Method: An analysis of the percentage of circumcised men and the estimated prevalence of penile cancer in
154 countries was performed. Subsequently, both variables were grouped according to the predominant religion in each
country. Results: A negative correlation was observed between percentages of male circumcision and the estimated preva-
lence of penile cancer (r: -0.7092; p < 0.0001). Countries with higher percentages of circumcised men and lower prevalence
of penile cancer were those where the majority of the population practice Islam or Judaism (p < 0.0001). Conclusion: In
conclusion, considering circumcision as an option to reduce the risk of penile cancer contributes significantly to the impro-
vement in the quality of life of the male population.

Keywords: Penile cancer. Circumcision. Male. Sexual and reproductive health. Prevention.
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Introduccion

La circuncisién es un término derivado del latin cir-
cum (alrededor) y caedere (reducir). Hace referencia a
un procedimiento quirdrgico que implica la extirpacion
parcial o total de la piel que recubre el glande segun
criterios de elasticidad y de longitud cutédnea. Es una
practica histéricamente vinculada a temas religiosos
(judaismo e islam) y culturales (comunidades corea-
nas, turcas y africanas)'; sin embargo, en la actualidad
su préctica clinica se enfoca en la correccion de algu-
nas condiciones médicas como curvatura peneana
congénita, adherencias balanoprepuciales, pene ente-
rrado, micropene, obesidad, anomalias uretrales y
fimosis, entre otras2. Ademas, en recién nacidos se ha
considerado la circuncisién como una medida profilac-
tica, aunque contintia siendo motivo de debate?.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) respalda
la circuncisién masculina como una intervencion eficaz
en la prevencién del virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH), subrayando el impacto potencial posi-
tivo en la salud publica*, incluso se ha postulado que
cumple un papel protector contra otras infecciones de
transmision sexual como la infeccion por el virus del
papiloma humano (VPH).

Por otro lado, el cancer de pene, una alteracion uro-
l6gica poco comun, con una tasa de incidencia estan-
darizada por edad en la poblacion mundial de 0,84
casos por cada 100.000 personas al afo® y alrededor
de 2.070 casos y 470 muertes en EE.UU. en 20227,
genera un alto impacto negativo sobre la calidad de
vida de los pacientes®. Aproximadamente el 95% de
los tumores malignos son carcinomas de células esca-
mosas que se originan en la mucosa interna del glande,
el surco coronal o el prepucio®.

Entre los factores de riesgo asociados a cancer de
pene se encuentran la edad (mas de 60 afos), las
infecciones por VPH, el tabaquismo, la obesidad,
la falta de higiene, la fimosis y algunas condiciones
inflamatorias’®.

Las estadisticas del Observatorio Mundial del Cancer
(GCO)" indican que durante el 2020 hubo 8.189 muer-
tes por cancer de pene en Asia, 1.938 en Europa, 1.627
en Latinoamérica y el Caribe, 942 en Africa, 477 en
Norteamérica y 38 en Oceania. Proyecciones para
2040 indican un aumento significativo, con cifras espe-
radas de 13.445 en Asia (+64,2%), 2.569 en Europa
(+32,6%), 2.854 en Latinoamérica y el Caribe (+75,4%),
1.840 en Africa (+95,3%), 750 en Norteamérica (+57,2%)
y 60 en Oceania (+57,9%).

Ante la magnitud de este desafio de salud publica,
el objetivo del presente articulo es determinar la rela-
cion entre el cancer de pene y la circuncision como
medida preventiva.

Método

Se realizé un analisis de la informacién utilizando la
base de datos del porcentaje de hombres circuncida-
dos'? y la prevalencia estimada de cancer de pene en
154 paises'®. Los datos de cancer de pene se ajustaron
por edad (18 a 85 afos). Ademas, se incluyo informa-
cion sobre las practicas religiosas de cada pais segun
lo reportado en Wisevoter'.

Se realizd la evaluacién de la normalidad de los
datos usando la prueba de Kolmogorov-Smirnov y se
correlacion6 el porcentaje de circuncision masculina y
la prevalencia estimada de cancer de pene usando el
coeficiente de Spearman. Adicionalmente, se dividie-
ron los paises segun la principal religién en cada uno
y se compararon tanto el porcentaje de circuncision
como la prevalencia de cancer de pene mediante un
ANOVA no paramétrico (Kruskal-Wallis) y un analisis
post hoc. Todos los analisis estadisticos se realizaron
mediante el programa GraphPad Prism 9.0.1 (GraphPad,
San Diego, CA, EE.UU.).

Resultados

Usando los datos de porcentajes de circuncision mas-
culina™ y la prevalencia estimada de cancer de pene
para 154 paises durante 2015 y 2020 reportada por el
GCO se observo una correlaciéon negativa entre ambas
variables (r: —0,7092; p < 0,0001) (Fig. 1). Por lo tanto
es importante sugerir que los hombres se realicen la
circuncision y asi evitar posibles complicaciones como
el cancer de pene en edades mas avanzadas.

Adicionalmente, los paises con mayor porcentaje de
hombres circuncidados son aquellos en los cuales la
mayoria de la poblacién tiene por préctica religiosa el
islamismo o judaismo (Fig. 2A), asi mismo, son los que
tienen una menor prevalencia de cancer de pene (Fig. 2B).

Discusion

El cancer de pene cominmente se manifiesta como
un crecimiento ulceroso y proliferativo en el glande o el
cuerpo distal que se extiende progresivamente al resto
del pene si no se trata adecuadamente. Generalmente,

una vez detectadas las lesiones tempranas, se realiza
una biopsia para establecer el diagndstico'.
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Figura 1. Prevalencia de cancer de pene y porcentaje
de circuncision masculina. Relacion entre la prevalencia
de cancer de pene y el porcentaje de hombres
circuncidados en 154 paises pertenecientes a Asia,
Latinoamérica y el Caribe, Oceania, Europa, Africa y
Norteamérica. Se observd una correlacién negativa
significativa (r: —0,7092; p < 0,0001).

El tratamiento de cancer de pene genera una desfi-
guracion en el érgano que puede afectar la salud fisica
y mental de los pacientes'®, aunque en la actualidad el
manejo de la enfermedad es evitar la amputacion total
del pene, algunos pacientes consultan en un estadio
avanzado y es imposible mantener el érgano.

Generalmente, las lesiones precursoras son recono-
cidas por los pacientes desde el inicio del cuadro cli-
nico'’, sin embargo la fimosis, la balanitis y las infecciones
del tracto urinario (ITU) en hombres jévenes pueden
ocultar algunas lesiones tempranas, permitiendo el
desarrollo del tumor'®. La incidencia del cancer de pene
varia entre las poblaciones segun la exposicion a facto-
res de riesgo asociados a condiciones psicosociales y
socioecondmicas que pueden generar retrasos en el
acceso a la atencion sanitaria’®. Se ha reportado que el
riesgo de padecer cancer de pene es un 43% mayor en
los hombres de paises en los que mas del 20% de la
poblacién se encontraba en el nivel de pobreza en com-
paracion con los hombres que vivian en regiones con
una pobreza menor del 10%'°.

La circuncisién es un tratamiento que, ademas de
mejorar la fimosis patoldgica, la balanitis y las ITU,
mejora las condiciones de higiene y previene trastor-
nos inflamatorios, y por esta razén algunos estudios
reportan su papel como factor protector contra infec-
ciones de transmision sexual, incluida la originada por
el VPH e incluso los efectos de esta infeccion, que
pueden incluir el desarrollo de cancer de pene'®.

En términos generales, tanto Latinoamérica y el
Caribe como Europa representan la mayor carga de la
enfermedad y presentan los valores mas bajos de cir-
cuncisién masculina. Previamente se ha reportado
variaciones en la tasa de incidencia dentro de un
mismo pais, en EE.UU. el cancer de pene es mas pre-
valente en hombres de ascendencia hispana en com-
paracién con aquellos de ascendencia asiatica e islefia
del pacifico?®; no obstante, atn no existe informacion
que asocie estas diferencias a factores genéticos.

De otro lado, los paises con mayor porcentaje de
hombres circuncidados y menor prevalencia de cancer
de pene son aquellos en los que la mayoria de la
poblacién practica el islamismo o judaismo. De hecho,
la naturaleza protectora de la circuncisién neonatal fue
observada por primera vez en pacientes judios durante
1930, donde ninguno de los voluntarios presenté diag-
néstico de céancer de pene®??. Asi mismo, se ha
observado una reduccién del riesgo de cancer de pene
del 95-99% y un aumento de la prevalencia de 22
veces entre los hombres no circuncidados?®2,

Las explicaciones que respaldan el papel protector
de la circuncision frente al desarrollo de cancer de pene
se basan en que la circuncision facilitaria la deteccion
temprana del cancer en caso de que los tumores se
localicen bajo el prepucio y teniendo en cuenta que el
prepucio es un area susceptible al desarrollo de tumo-
res, al eliminarlo se contribuye a la reduccion de algu-
nos factores de riesgo'®. Una de las principales causas
de alteraciones malignas en las mucosas urogenitales
es la causada por la infeccion por VPH, el cual posee
el gen de expresion temprana E6, que interrumpe la
funcidn de la proteina p53, denominada el guardian del
genoma. El ingreso del virus requiere alteraciones en
las mucosas que le permitan acceder hasta la capa
basal del epitelio, por lo que la circuncisién se comporta
como un factor protector contra el acceso del virus
debido a que al retirar la piel del prepucio se facilita la
limpieza de la zona y se disminuyen las abrasiones en
la mucosa, el VPH es la responsabilidad del 31,1 al 47%
de los casos de cancer de pene invasivos®.

Finalmente, la fimosis representa un factor de riesgo
importante de cancer de pene debido a que podria dar
lugar a la acumulacion de esmegma e inducir una infla-
macidn crénica?®, por lo tanto, el efecto de la circunci-
sion en la infancia y la adolescencia sobre el cancer
de pene invasivo podria atribuirse, en gran medida, a
la eliminacion de la fimosis.

Basado en lo anterior, la OMS ha promovido circun-
cision masculina voluntaria en paises en desarrollo,
ademds de ser recomendada por la Academia
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Figura 2. Porcentaje de hombres circuncidados y prevalencia de cancer de pene segln la religion. Relacion entre la
circuncision (A) y la prevalencia de cancer de pene (B) segun la religion predominante en 154 paises. Se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre las poblaciones que practican el cristianismo u otras religiones vs.

el islamismo o judaismo.

Americana de Pediatria (AAP) y el Centro de Control
de Enfermedades (CDC)?. Aunque la circuncision neo-
natal es un tema controvertido, influenciado por temas
culturales, religiosos y econdémicos?’, los defensores
argumentan que la circuncision no solo previene o
reduce los riesgos de cancer de pene, también reduce
las infecciones por VIH y VPH; sin embargo, los detrac-
tores destacan la falta de consentimiento y los posibles
efectos en la salud reproductiva®-2°,

Conclusiones

El carcinoma de pene es una enfermedad desafiante,
con una alta prevalencia en paises de ingresos bajos y
medianos, con recursos limitados del sistema de salud
y poblaciones con baja educacion que dificultan un
manejo mas eficiente. Por lo tanto, es necesario realizar
mas difusién sobre los beneficios de la circuncision y los
riesgos no solo del cancer de pene, sino de testiculo y
préstata que permitan mejorar la salud sexual y repro-
ductiva masculina, lo cual repercutira finalmente no solo
en una mejor calidad de vida para los pacientes, sino en
una mejor calidad de vida para las familias, las cuales
generalmente se ven también afectadas por estos casos.
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Resumen

Determinar la efectividad y seguridad de la cirugia anti-incontinencia retroptbica (TVT) frente a la técnica transobturadora
(TOT) en el manejo de la incontinencia urinaria femenina con déficit esfinterico (DE). Se realizé una revision sistematica,
incluyendo ensayos clinicos de intervenciones quirdrgicas de cintilla de uretra media para el manejo de la incontinencia
urinaria de esfuerzo asociado a DE. Se realizd la busqueda en MEDLINE (OVID), EMBASE y Cochrane Central Register of
Controlled Trials de la evidencia disponible hasta el 2023. Las opciones quirdrgicas de cintilla de uretra media, TVT y TOT,
significativas resultantes fueron comparadas. Un total de 10 estudios fueron incluidos para el andlisis, en ellos, se incluyeron
1523 pacientes. El promedio de edad fue 55 afios. La cura de la incontinencia urinaria asociada a DE fue mayor con la
colocacion de cinta TVT (RR 1.22 1C95% [1.08 a 1.36] frente a la técnica de cintilla TOT (I12= 70%). El andlisis de sensibilidad
ajustado a ensayos clinicos identificd una superioridad en cura con la técnica TVT (RR 1.21 IC 95% % [1.11 a 1.33] con baja
heterogeneidad (I12= 0%). No se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las complicaciones postquirdr-
gicas para ambas técnicas quirdrgicas (RR 1,19 IC 95% [0,90 a 1,56]). La cintilla de uretra media tipo TVT es una técnica
quirdrgica superior en cuanto a cura frente a la cintilla tipo TOT para el control de la incontinencia urinaria asociada a DE.
Se requieren mds ensayos clinicos para confirmar la efectividad de estas técnicas.

Palabras clave: Incontinencia urinaria. Déficit esfintérico intrinseco. Sling suburetral. Cinta transobturadora. Cinta transvaginal.

Abstract

To determine the effectiveness and safety of the retropubic (TVT) versus the transobturator (TOT) anti-incontinence surgery
technique in the management of female stress urinary incontinence (SUI) with sphincter deficiency (SD). A systematic review
was conducted, including clinical trials of midurethral girdle surgery for the management of SUI associated with SD. We
searched MEDLINE (OVID), EMBASE and the Cochrane Central Register of Controlled Trials available until 2023. The resulting
significant surgical options of middle urethral slings, TVT and TOT, were compared. A total of 10 studies were included for
analysis, including 1523 patients. The median age was 55 years. The cure of urinary incontinence associated with SD was
greater with the placement of TVT tape (RR 1.22 95% CI [1.08 to 1.36] compared to the TOT sling technique (12 = 70%).
Sensitivity analysis adjusted to clinical trials identified a superiority in cure with the TVT technique (RR 1.21 Cl 95% % [1.11
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to 1.33] with low heterogeneity (12= 0%). No statistically significant differences were found between postoperative complica-
tions for both surgical techniques (RR 1.19 95% CI [0.90 to 1.56]). The middle urethral sling type TVT is a superior surgical
technique in terms of cure compared to the TOT type for the control of SUI associated with SD. More clinical trials are

required to confirm the effectiveness of these techniques.

Keywords: Urinary incontinence. Intrinsic sphincteric deficiency. Suburethral sling. Transobturator sling. Retropubic sling.

Introduccion

La incontinencia urinaria de esfuerzo se define como
la pérdida involuntaria de orina asociada a un esfuerzo
fisico que genere un aumento de la presion intraabdo-
minal. Cerca del 50% de las mujeres adultas experi-
mentaran un episodio de pérdida involuntaria de orina
durante su vida, con un incremento progresivo de su
prevalencia asociado al aumento de la edad, afectando
hasta el 77% de las mujeres adultas mayores que resi-
den en hogares geriatricos en EE.UU."2. La incontinen-
cia se asocia con un incremento entre 1,5 y 2,3 veces
mas de sufrir caidas, trastornos del suefo, depresion
e infecciones del tracto urinario, lo que lleva a un
aumento general de la morbilidad, la mortalidad y los
costos de atenciéon médica derivados de su tratamiento
y atencién en todo el mundo?.

Diferentes autores han clasificado la incontinencia
urinaria en subtipos para poder diferenciar el subtipo
clinico al momento de su presentacion. En 1980
McGuire et al. introdujeron por primera vez el concepto
de la incontinencia urinaria tipo Ill o incontinencia aso-
ciado al déficit esfintérico (DE), en la cual el meca-
nismo de soporte suburetral no era el principal factor
dominante para su presentacién, y estaba directa-
mente asociada a un mecanismo esfintérico deficiente
caracterizado por un cuello vesical abierto y un des-
censo uretral minimo durante las maniobras de
Valsalva*. Ha sido dificil estandarizar una definicién
clinica del DE dado el espectro amplio de su presen-
tacion y la mezcla con los demas subtipos de inconti-
nencia, pero se acepta su presencia cuando en los
estudios urodindmicos la presion maxima de cierre
uretral es menor a 20 cmH,0 o la presion de punto de
escape (ALPP) con la maniobra de Valsalva es menor
de 60 cmH,0%5.

El DE es causado por dafo en la inervacion del
esfinter o de las estructuras que constituyen el meca-
nismo esfinteriano uretral’. La proporcién de pacientes
con DE entre los pacientes con incontinencia urinaria
de esfuerzo es variable, con valores que oscilan entre
el 12 y el 40% en diferentes series®®. Cuando esta
condicién esta presente, se relaciona con un mayor
grado de gravedad de los sintomas y con una tasa de

cuatro a seis veces mas alta de fracaso de las cirugias
contra la incontinencia urinaria'®. Se describen algunos
factores que se asocian con su presencia, tales como
la edad mayor de 50 afios, antecedente de cirugia
antiincontinencia previa fallida, reportando que hasta
el 75% de estos casos tenian un DE asociado de base,
y las lesiones directas o indirectas sobre el compo-
nente esfinteriano como las generadas por la radiote-
rapia o lesiones axonales nerviosas del cono medular,
cauda equina o de los nervios pélvicos”'".

Historicamente, el tratamiento quirdrgico de eleccion
ante la sospecha de la incontinencia urinaria de
esfuerzo asociada a DE fue el uso del cabestrillo pubo-
vaginal de fascia autéloga popularizado por McGuire,
el cual es un procedimiento dispendioso y mas mérbido
comparado con procedimientos de minima invasion,
como lo son las cintas de uretra media (CUM), en
donde las dos técnicas referentes son las que atravie-
san la ruta transobturatriz (TOT) o la ruta retropubica
(TVT). La cirugia tipo TVT fue la primera técnica des-
crita de las cintillas suburetrales y exhibe en diferentes
estudios prospectivos aislados tasas de cura alrededor
del 74, 73 y 79%'>'® para la incontinencia urinaria de
esfuerzo asociada a DE, como lo describieron Razapour
et al. en sus trabajos iniciales, pero exhibe una mayor
tasa de complicaciones donde la lesion vesical,
la lesion intestinal y el sangrado vaginal significativo
(mayor de 200 cc) fueron cercanos al 3% en algunas
series'®'™, comparada con la cirugia TOT, con una
menor tasa de complicaciones, siendo esta la principal
razén para su uso'.

La aparicion reciente de publicaciones que discuten
sobre las tasas de cura entre las diferentes técnicas
antiincontinencia en los ultimos afos hace necesario
establecer nuevas medidas de resumen de la informa-
cién, como esta revision sistematica y metaanalisis,
que permitira la creacion de nuevas pautas de manejo
que contribuyan a disminuir la tasa de fallo al trata-
miento y los sintomas, mejorar la funcionalidad, inde-
pendencia y funcion sexual femenina global, y de esta
forma se llegue a una mejor calidad de vida de las
pacientes que padecen de incontinencia urinaria de
esfuerzo asociada a DE.
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Método

Se realiz6 esta revision de acuerdo con las recomen-
daciones de Cochrane Colaboracién siguiendo los
estatutos PRISMA.

Estrategias de busqueda

Se utilizaron lo términos Medical Subject Headings
(MeSH), Emtree language, Decriptores de Ciencias de
la Salud (DeCS) y palabras relacionadas en una estra-
tegia de busqueda. Se realizo la busqueda en Medline
(Ovid), Embase y Cochrane Central Register of
Controlled Trials (Central) hasta enero del 2023.

Recoleccion de datos

Se inspeccion6 cada referencia por titulo y resumen.
Posteriormente se revisaron los articulos completos de
los estudios aplicando los criterios de inclusion y
exclusion y se extrajeron los datos. Los desacuerdos
se resolvieron por consenso. Los datos relevantes se
recolectaron usando una herramienta estandarizada
de extraccion de datos que incluia las siguientes varia-
bles: nombre de los autores, afio de publicacion, titulo,
disefio del estudio, ubicacion geogréfica, objetivos,
edad, sexo, nimero de participantes, intervencion, defi-
nicion de DE, definicion de cura, variables clinicas y
desenlace (cura incontinencia), asi como complicacio-
nes descritas. Las complicaciones fueron divididas en
complicaciones intraoperatorias y postoperatorias para
andlisis, asi como la descripcion por separado de cada
una de ellas.

Criterios de seleccion

Se incluyeron ensayos clinicos y cohortes que
incluian pacientes con incontinencia urinaria asociada
a DE llevados a correccién quirdrgica con CUM con
TOT o TVT. Se definié el evento cura postinterven-
cion objetiva como un test de estrés de inconti-
nencia negativo segun el ICS-UCST (International
Incontinence Society-Uniform Cough Stress Test) y
subjetiva con la utilizacién de cuestionario validados
aceptados por la ICS con reporte de cura. No hubo
restricciones de lenguaje en la busqueda. Se exclu-
yeron trabajos realizados en animales o estudios que
comparasen intervenciones farmacoldgicas con inter-
venciones quirdrgicas.

Riesgo de sesgo

La evaluacion del riesgo de sesgo para cada estudio
se realizéd usando la herramienta proporcionada por
Cochrane Collaboration para la evaluacion del riesgo
que incluye que dos investigadores independientes juz-
guen el posible riesgo con la informacion extraida que
se clasificd6 como «alto riesgo», «bajo riesgo» 0 «no
claridad de riesgo» con la herramienta RoB-2 para los
estudios aleatorizados y la herramienta MINORS para
los estudios no aleatorizados, la cual cuenta con los
dominios apropiados para la evaluacion; objetivo cla-
ramente establecido, inclusion consecutiva de pacien-
tes, recopilacion prospectiva de los datos, criterios de
valoracion apropiados para el objetivo del estudio, eva-
luacién imparcial del criterio de valoracion del estudio,
periodo de seguimiento adecuado al objetivo del estu-
dio, pérdida de seguimiento inferior al 5%, célculo pros-
pectivo del tamafio del estudio. Ahadiéndose criterios
adicionales en estudios comparativos como: un ade-
cuado grupo de control, grupos contemporaneos, equi-
valencia inicial de los grupos, andlisis estadisticos
adecuados, se construyd una representacion gréfica
del riesgo de sesgo usando la herramienta Review
Manager 5.4 para la herramienta RoB-2 y MINORS
respectivamente.

Analisis de sensibilidad

Para nuestra revision sistematica con metaanalisis
realizamos anadlisis de sensibilidad de acuerdo con el
riesgo de sesgo, excluyendo los estudios con califica-
cion de alto riesgo de sesgo o no aleatorizados. Se
evalué estadisticamente con la prueba de Mantel-
Haenszel u otra pertinente en el momento.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizd en Review manager
5.4.1, para desenlaces categoricos se reporto la infor-
macion sobre riesgos relativos (RR) con un intervalo de
confianza del 95% (IC95%) de acuerdo con el tipo de
variables estudiadas. Se realiz6 un andlisis de modelos
aleatorios para la evaluacion de las publicaciones.

Resultados
Seleccion de estudios

Se encontraron 4.581 estudios con el uso de la estra-
tegia de busqueda. Se eliminaron 15 duplicados y
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cuatro por errores de reporte. Después de la revision
por titulo/resumen se obtuvieron un total de 42 publi-
caciones que fueron sometidas a andlisis de texto com-
pleto, teniendo para analisis un total de 10 registros
que cumplian los criterios de inclusion (Fig. 1).

Caracteristicas de los estudios

Se incluyeron 1.525 pacientes, con un promedio de
edad de las pacientes de 55 afios y una mediana de 145
pacientes incluidos por estudio. Los estudios incluian
pacientes con diagndstico urodinamico para DE, definido
como una ALPP menor a 60 cmH,0. Se describe en la
tabla 1 la poblacién de origen, numero de pacientes,
promedio de edad del grupo de estudio, definicion utili-
zada para el DE, periodo de seguimiento y definicién
utilizada para cura. Como desenlaces secundarios se
evaluaron las complicaciones reportadas para cada una
de las técnicas quirdrgicas en general y se dividieron en
complicaciones intraoperatorias y postoperatorias para
construccion de medida de resumen.

Riesgo de sesgo

Nuestra revision de la literatura nos llevo a incluir
para la sintesis de la evidencia seis ensayos clinicos
cuya evaluacion del riesgo de sesgo se realizd por
medio de la herramienta RoB 2. El dominio 1, 2, 3y 4
fue calificado con algunas precauciones. En cuanto al
dominio 5, presento alto riesgo de sesgo. De tal manera
que, globalmente, este presenta un riesgo no claro de
sesgo. Los restantes cuatro estudios no aleatorizados
se evaluaron siguiendo los items de methodological
index for non-randomized studies (MINORS) para estu-
dios de intervencion no aleatorizados de tal forma que
dos estudios'®'” fueron evaluados con alto riesgo de
sesgo con esta herramienta, mientras que los restantes
fueron calificados con riesgo no claro de sesgo. Las
evaluaciones de riesgo de sesgo para ensayos clini-
cos, asi como sus escalas, las mostramos en las figu-
ras 2 y 3 respectivamente.

Cura de la incontinencia urinaria asociada
a déficit esfintérico

La cura para la resolucion de la incontinencia urina-
ria asociada a DE fue un 22% mayor en pacientes
sometidos a cirugia de CUM con técnica TVT frente a
técnica TOT (RR: 1,22; 1C95%: 1,08-1,36; 12 70%)
(Fig. 4).

Identificacion

Tamizaje

%
o
=
=
O
=

Figura 1. Diagrama de flujo de seleccion de estudios clinicos.

Complicaciones generales,
complicaciones intraoperatorias y
postoperatorias en incontinencia urinaria
de esfuerzo asociada a déficit esfintérico

En la evaluacion de las complicaciones globales no se
encontré una diferencia estadisticamente significativa en
cuanto al uso de técnica TVT vs. TOT en el manejo del
DE (RR: 1,19; IC95%: 0,90-1,56) (Fig. 5). Se realizd un
andlisis dividiendo las complicaciones en intraoperato-
rias y postoperatorias como nuimero total con la informa-
cion de los estudios que presentaban esta informacion.
No encontramos diferencias entre ambas técnicas en
cuanto a complicaciones intraoperatorias (RR: 1,09;
IC95%: 0,55-2,15) (Fig. 6) y complicaciones postopera-
torias (RR: 1,21; 1C95%: 0,92-1,59) (Fig. 7). De 605
pacientes sometidos a técnica TVT se reportd un total
de 122 complicaciones frente a los 403 pacientes some-
tidos a técnica TOT, con un numero de complicaciones
totales reportado de 83 casos (TVT 20,1 vs. 20,5% res-
pectivamente). La complicaciéon mas frecuentemente
reportada intraoperatoria para la técnica TVT fue la per-
foracion vesical y para la técnica TOT fue la perforacion
vaginal. La complicaciéon mas frecuentemente reportada
para técnica TVT postoperatoria fue la disfuncion vesical
y para la técnica TOT la urgencia miccional (Tabla 2).
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Tabla 1. Estudios clinicos incluidos

Referencia | Autor y aiio | Tipo de estudio Tiempo
seguimiento

23 Elbadry Ensayo clinico  Egipto 6 meses
et al. 2021

9 Kim et al. Cohortes Corea 12 meses
2016 retrospectivas

24 Celebi et al. Cohortes Turquia 12 meses
2008 retrospectivas

16 Rapp etal.  Ensayo clinico  EE.UU. 36 meses
2009

12 Schierlitz Ensayo clinico  EE.UU. 6 meses
et al. 2008

17 Bai et al. Cohortes Corea 24 meses
2004 retrospectivas

25 Tanuri et al.  Cohortes Brasil 12 meses
2010 retrospectivas

6 Pajoncini Ensayo clinico Italia 12 meses
et al. 2003

26 Rechberger Ensayo clinico Polonia 18 meses
et al. 2009

21 Costantini Ensayo clinico Italia 32 meses
et al. 2008

Definicion | Definicion de | Nimero Cinta Cinta
de déficit | cura de TVT (n) | TOT (n)
esfintérico [ERECH
ALPP <60 Test de tos 80 50 40 40
Urodinamia
ALPP< 60 Test de tos 157 54 105 52
ALPP < 60 Test de tos 300 51,4 180 120
ALPP < 60 Test de tos 136 62 97 39
Urodinamia
Cuestionarios
uDI-6 e 11Q-7
ALPP <60 Test de tos 149 60 72 75
Urodinamia
ALPP <60 Test de tos 253 55 94 72
Urodinamia
ALPP <60 Test de tos 30 46 10 20
Urodinamia
ALPP <60 Test de tos 145 60 25 25
ALPP <60 Test de tos 130 54 89 4
ALPP <60 Test de tos 145 60 25 25
Cuestionarios
UDI-6 e 11Q-7

ALPP: presion de punto de escape; TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retroptbica; UDI-6: Urogenital Distress Inventory-6; 11Q-7: Incontinence Impact Questionnaire-1.

Un objetivo claramente definido

Inclusion de pacientes consecutivos

Recoleccion prospectiva de datos

Resultados apropiados para el objetivo del estudio acordes a la intencién del tratamiento

ion imparcial de los

Grupo contemporaneo

i

0% 25% 50% 75%  100%

Periodo de seguimiento apropiado para el objetivo del estudio
Pérdida de seguimiento inferior al 5%
Calculo del tamaio de la muestra del estudio

Grupo control adecuado

Linea de base equivalente entre grupos

Analisis estadistico adecuado

| . Riesgo de sesgo bajo

|:] Riesgo de sesgo no claro

- Riesgo de sesgo alto

Figura 2. Evaluacion del riesgo de sesgo.
IC 95%: intervalo de confianza del 95%.

Analisis de sensibilidad

En el andlisis de sensibilidad de nuestro principal
desenlace (cura) realizado excluyendo los estudios no
aleatorizados o descriptivos encontramos que el RR
para cura permanecié similar (1,21; 1,11-1,33; I2: 0,0)

(Fig. 8). Al comparar este resultado con el analisis
realizado dejando los estudios que no eran ensayos
clinicos encontramos que la tendencia de la asocia-
cion permanece similar para este grupo de estudios
(1,29; 1,00-1,67; 1: 90). Con ambos andlisis de sensi-
bilidad se identific que se mantiene la direccionalidad
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Tabla 2. Complicaciones postoperatorias en incontinencia urinaria asociada a déficit esfintérico

Complicaciones postoperatorias TVT Complicaciones postoperatorias TOT

6 disfuncion evacuatoria, 3 erosion vaginal

7 disfuncion evacuatoria, 4 erosion vaginal, 6
urgencia de novo, 2 infeccion de vias urinarias

4 dolor fosa obturadora, 4 disfuncion
evacuatoria, 1 aflojamiento cinta, 1 corte de
cinta, 1 infeccion sitio operatorio

No reporta

13 urgencia de novo, 8 disfuncion evacuatoria, 1
erosion malla

1 dolor fosa obturadora, 1 urgencia miccional

3 erosion vaginal, 2 disfuncion evacuatoria

Costantini 1 hematoma retroplbico, 6 disfuncion evacuatoria
et al. 2008 transitoria, 1 retencion urinaria recurrente, 1 dolor
incisional, 1 cuerpo extrafio o granuloma, 1 lesion
incisional
24 Celebi 12 disfuncion evacuatoria a corto plazo, 8 urgencia
et al. 2008 de novo, 4 infeccion de vias urinarias recurrente, 3
disfuncion evacuatoria a largo plazo, 3 erosion de la
malla
12 Schierlitz 1 dolor incision, 7 disfuncion evacuatoria a corto
et al. 2008 plazo, 2 disfuncioén evacuatoria a largo plazo, 1
aflojamiento cinta, 2 corte cinta
16 Rapp et al. 2009 2 erosion vaginal, 2 transfusion hemoderivado
17 Bai et al. 2004 14 urgencia de novo, 17 disfuncion evacuatoria,
6 infeccion de vias urinarias, 1 erosion malla
25 Tanuri et al. 1 urgencia de novo, 1 disfuncion evacuatoria rua
2010
6 Pajoncini et al. 3 disfuncion evacuatoria, 1 granuloma, 1
2003 uretrdlisis, 1 hernia incisional

TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropabica.

Celeb et al. 2008

Kim et al. 2016

~ | @ | @ | Linea de base equivalente entre grupos

@ | ® | ® | @ | Anaiisis estadistico adecuado

~ | @ | @ | Grupo contemporaneo

Rapp et al. 2009

@ | ~ | @® | @ | Resultados apropiados para el objetivo del estudio acordes a la intencién del tratamiento

. . . . Periodo de seguimiento apropiado para el objetivo del estudio

® | @ | ® | @ | perdida de seguimiento inferior al 5%
® @ ® | @® |cicuo del tamaiio de la muestra del estudio

® | ®|® | @® | Grupo control adecuado

. . . . Evaluacion imparcial de los resultados (cegamiento)

@ | ® | ® | @ | inclusion de pacientes consecutivos
. . . . Recoleccion prospectiva de datos

@ | ® | ® | @ | unobjetivo claramente definido

-~
-~

Bai et al. 2004

Figura 3. Evaluacion del riesgo de sesgo por cada estudio.
IC 95%: intervalo de confianza del 95%.

a favor de la técnica TVT, con una disminucion en la
heterogeneidad estadistica al incluir solo experimen-
tos clinicos, lo que sugiere el posible impacto

generado por la diversidad metodoldgica de los estu-
dios observacionales.

Discusion

En la presente revision se identificé una heteroge-
neidad sustancial para la variable cura entre la técnica
de TVT frente a la técnica TOT (RR: 1,22; 1C95%: 1,08-
1,36; 12: 70) que se normaliza en el anélisis de sensi-
bilidad ajustado a riesgo de sesgo y metodologia del
estudio (ensayos clinicos aleatorizados), manteniendo
la direccionalidad del resultado a favor de la técnica
TVT con una disminucion de la heterogeneidad (1,21;
1,11-1,33; 12:0.0), sugiriendo un posible sesgo metodo-
l6gico asociado a la variabilidad de dichos estudios. El
método més usado en definicion de cura entre los
diferentes estudios fue clinica (test de tos), seguida
por confirmacion de pérdida de orina en evaluacion
urodinamica.

Solo dos estudios identificaron calidad de vida en
pacientes con DE, siendo el cuestionario UDI-6
(Urogenital Distress Inventory-6) y el l1Q-7 (Incontinence
Impact Questionnaire-7) los mas utilizados; sin que se
reportara una diferencia relevante entre ambas técnicas
en cuanto a calidad de vida en estos estudios. Dado el
bajo numero de publicaciones, no fue posible la elabo-
racion de un analisis de detalle en nuestro metaanalisis
para evaluacién de calidad de vida.
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TVT TOT Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Constantini 2008 19 25 17 25 6.7% 1.12[0.79, 1.58] g
girao 2011 8 10 13 20 4.8% 1.23[0.79, 1.92] o
gungorduk 2009 167 180 98 120 15.4% 1.14 [1.03, 1.25] i
Kim 2016 100 105 43 52 14.1% 1.15[1.01, 1.31] =
kobachi 2009 74 97 30 39 11.2% 0.99 [0.81, 1.22] E
Mahfouz 2021 38 40 28 40 10.8% 1.36 [1.09, 1.68] -
Porena 2008 19 25 17 25 6.7% 1.12[0.79, 1.58] N
rechberger 2009 58 89 26 41 8.6% 1.03 [0.78, 1.36] &) i
sam wok 2007 80 94 24 72 7.0% 2.55[1.82, 3.58] =
schierlitz 2012 7 72 60 75 14.6% 1.23[1.10, 1.38] .
Total (95% Cl) 737 509 100.0% 1.22 [1.08, 1.36] ¢
Total events 634 356
ity 2= - Chiz = = = - 12 = 709 I t t J
:ietfl;ogeneltyl.I T?fu : 3?23 ggl - _Zg.ggagf 9 (P =0.0005); I? =70% 0.01 01 1 10 100
est for overall effect: Z = 3.30 (P = 0. ) Favours [experimental] Favours [control]
Figura 4. Cura incontinencia urinaria asociada a déficit esfintérico (técnica TVT vs. TOT).
TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropUbica.
TVT TOT Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Constantini 2008 18 70 14 75 16.1% 0.99 [0.50, 1.97] e
girao 2011 2 10 2 20 23% 2.00[0.33, 12.18] S
gungorduk 2009 4 34 19 120 7.4% 0.74 [0.27, 2.04] i
kobachi 2009 7 97 1 39 1.8% 2.81[0.36, 22.13] =
Porena 2008 9 73 10 75 10.6% 0.92 [0.40, 2.14] T
sam wok 2007 38 94 2 72 41.3% 1.32[0.86, 2.03] L
schierlitz 2012 19 81 15 82 20.6% 1.28 [0.70, 2.34] -
Total (95% Cl) 459 483 100.0% 1.19 [0.90, 1.56]
Total events 92 83
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chiz = 2.73, df = 6 (P = 0.84); 2= 0% f t ) t {
T - 0.01 0.1 1 10 100
Test for overall effect: Z = 1.22 (P = 0.22) Favours [experimental] Favours [control]
Figura 5. Complicaciones en cirugia antiincontinencia asociada a déficit esfintérico (técnica TVT vs. TOT).
TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropubica.
TVT TOT Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Constantini 2008 2 70 5 75 18.2% 0.43[0.09, 2.14] == =
girao 2011 2 10 0 20 5.4% 9.55[0.50, 181.91] >
gungorduk 2009 4 180 0 120 55% 6.02[0.33, 110.74] >
kobachi 2009 3 97 1 39 94% 1.21[0.13, 11.24]
Porena 2008 3 73 5 75 24.1% 0.62[0.15, 2.49] —
sam wok 2007 q 94 1 72 6.2% 0.77 [0.05, 12.04]
schierlitz 2012 6 81 4 82 31.2% 1.52[0.45, 5.18] —
Total (95% CI) 605 483 100.0% 1.09 [0.55, 2.15]
Total events 21 16
the 2.5 - Chi2 = = = .12 = 09 ; t t t d
1l-_iet(;:l;ogeneltyl.l T?fu N gg% g:l = _567;,2df 6 (P =0.45); 1= 0% 0.01 01 1 10 100
est for overall effect: Z = 0.23 (P = 0.82) Favours [experimental] Favours [control]

Figura 6. Complicaciones intraoperatorias en cirugia antiincontinencia asociada a déficit esfintérico (técnica TVT

vs. TOT).

TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropdbica.
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TVT TOT Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Constantini 2008 1 70 9 75 11.7% 1.31[0.58, 2.97] ==
girao 2011 2 10 2 20 1.8% 2.00[0.33,12.18] ]
gungorduk 2009 30 180 19 120 30.7% 1.05[0.62, 1.78] —u—
kobachi 2009 4 97 0 39 1.0% 3.67[0.20, 66.66]
Porena 2008 3 73 5 75 6.6% 0.62[0.15, 2.49] s
sam wok 2007 38 94 22 72 33.5% 1.32[0.86, 2.03] T
schierlitz 2012 13 81 19 82 14.7% 1.20 [0.57, 2.51] ——
Total (95% Cl) 605 483 100.0% 1.21 [0.92, 1.59]
Total events 101 68
Heterogeneity: Chi2 = 2.23, df = 6 (P = 0.90); I2 = 09 t t ' f |
Test fo?overzll effect: Z=1.35 (P(= 0.18) ) * . a1 . 1 L L
Favours [experimental] Favours [control]

Figura 7. Complicaciones postoperatorias en cirugia antiincontinencia asociada a déficit esfintérico (técnica TVT

vs. TOT).

TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropibica

Test for overall effect: Z = 4.35 (P < 0.0001)

TVT TOT Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Constantini 2008 19 25 17 25 6.4% 1.12[0.79, 1.58]
girao 2011 8 10 13 20 3.9% 1.23[0.79, 1.92]
Mahfouz 2021 38 40 28 40 16.7% 1.36 [1.09, 1.68] e
Porena 2008 19 25 17 25 6.4% 1.12[0.79, 1.58]
rechberger 2009 58 89 26 41 10.0% 1.03 [0.78, 1.36]
schierlitz 2012 71 72 60 75 56.8% 1.23[1.10, 1.38] O
Total (95% Cl) 261 226 100.0% 121 [1.11; 1:33] ¢
Total events 213 161

T 3 3 T - - = .12 = 09 ; t t + |
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 3.21, df =5 (P = 0.67); 1= 0% 0.01 01 1 10 100

Favours [experimental] Favours [control]

Figura 8. Cura incontinencia urinaria asociada a déficit esfintérico (técnica TVT vs. TOT) (anélisis de sensibilidad

excluyendo estudios no aleatorizados).

TOT: ruta/técnica transobturadora; TVT: ruta/técnica retropubica.

Diferentes estudios muestran de manera consistente
que independientemente de la técnica quirurgica selec-
cionada, las tasas de éxito en mujeres con DE global-
mente es mas baja frente a las que no lo presentan’.
Varios autores que utilizaron la medicion de la ALPP
para elegir el tratamiento de pacientes con incontinencia
urinaria de esfuerzo sugieren que este dato proporcio-
naba informacion prondstica. En el estudio de Connor
et al'® se reportd que el 77% de las pacientes con
incontinencia urinaria con ALPP mayor de 60 cmH,O se
curaron frente al 25% de cura cuando el ALPP era
menor de 60 cmH,0. Rodriguez et al.'” evaluaron 174
pacientes que se sometieron a una CUM dividiendo en
grupos segun los valores del ALPP (> 80, de 80 a 30 y
> 30 cmH,0), encontrando un requerimiento mayor de
protectores antiincontinencia en cuanto mas bajo era el
ALPP preoperatorio, sugiriendo que la tasa de falla es
mayor ante la presencia de un DE.

En una revision sistematica que evalué ensayos clini-
cos de pacientes con DE sometidas a un manejo con
técnica TOT o TVT hasta junio del 2014 se encontr6 una
mayor eficacia del tratamiento con la técnica retropubica
TVT, siendo la cura subjetiva informada por el paciente
del 85 frente al 75,4% en el grupo TOT, sugiriendo una
tasa de curacion un 10% mas alta en mujeres sometidas
a un procedimiento tipo TVT'®. El estudio de Costantini
et al. evalud el uso de la cinta transobturadora en incon-
tinencia urinaria con DE y evidencié tasas de cura del
77,3% para esta técnica'®, lo que contrasta con el resul-
tado de nuestro estudio de una probabilidad de éxito de
cura un 22% mayor con la técnica TVT frente a la téc-
nica TOT, indicando que la direccionalidad de la asocia-
cién para la cura con técnica retropubica TVT es superior
frente a la técnica TOT en este escenario clinico. En
cuanto a la evaluacion de las complicaciones globales,
no se encontrd una diferencia estadisticamente
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significativa en cuanto al uso de técnica TVT vs. TOT en
el manejo del DE (RR: 1,19; IC95%: 0,90-1,56) y ade-
mas se identificé un porcentaje similar de complicacio-
nes entre ambas técnicas (TVT 20,1% vs. TOT 20,5%),
siendo la complicacion mas frecuentemente reportada
de manera intraoperatoria la perforacién vesical para la
técnica TVT, y para la técnica TOT fue la perforacion
vaginal, evidenciando un vacio descriptivo en el tipo de
complicacion y grado de gravedad con sistemas estan-
darizados para el reporte de complicaciones utilizados
en la actualidad'. No conocemos bien el mecanismo
fisiopatologico que explica la superioridad de la cintilla
TVT, pero se teoriza que dado su caracter vertical de
sostén uretral y la mayor area de exposicion del material
de la cintilla en contacto con la uretra, genera un incre-
mento en la presion de cierre uretral, explicando asi el
beneficio registrado en cuanto a cura en los estudios
que la comparan con la cintilla TOT%,

De los hallazgos encontrados en este metaandlisis y
en los trabajos previamente publicados surge la necesi-
dad de instaurar protocolos quirdrgicos para el manejo
de la incontinencia urinaria por DE con el fin de disminuir
el fracaso terapéutico. La guia de la Sociedad Europea
de Urologia plantea el uso de la cinta TVT con ventajas
sobre la cinta TOT, advirtiendo acerca de evidencia limi-
tada en la literatura en cuanto a este escenario especifico
de la incontinencia urinaria asociada a DE. Destacamos
la necesidad de diagnosticar adecuadamente a las muje-
res con DE asociado a incontinencia para asi poder esta-
blecer medidas que mejoren los resultados y eviten la
necesidad de hacer una segunda intervencion como
paso primordial para mejorar la tasa de cura.

Fortalezas y limitaciones

- Desafortunadamente el diagndstico del DE esta lejos
de ser universalmente aceptado y sus criterios de
definicion son variables, en términos generales se
aceptan criterios urodinamicos (ALPP menor de 60
o perfil de cierre uretral < 20 cmH,0), clinicos (uretra
fija sin movilidad) y videourodindmicos (uretra fija
con escape continuo durante la Valsalva). Estas defi-
niciones varian entre los diferentes estudios, siendo
llamativo que la mas utilizada fue la urodinamica sin
tener en cuenta los criterios clinicos, lo cual puede
impactar en los resultados, dado que las uretras con
algun grado de movilidad presentan mejores tasas
de cura con las cirugias de uretra media.

- La heterogeneidad sustancial entre los estudios y la
poca cantidad de estudios incluidos son limitaciones
que restan validez y robustez a los resultados.

También hay limitaciones inherentes derivadas de
problemas metodoldgicos en los estudios primarios.
Se considerd que el riesgo de sesgo en la mayoria
de los dominios era poco claro, y muchos de los
estudios primarios no informaron resultados de rele-
vancia especificos para el subgrupo de mujeres con
DE.

— La calidad de la evidencia suministrada por los es-
tudios es limitada, con una certeza de la evidencia
en los desenlaces principales evaluada como mod-
erada y baja.

Conclusiones

La incontinencia urinaria asociada a DE afecta a
cerca del 15 a 40% de la poblacién con incontinencia
urinaria de esfuerzo, generando un importante impacto
en la calidad de vida, la esfera social, sexual y econo-
mica de quien la padece. El DE es un factor de riesgo
para presentar menores tasas de cura con la cirugia
antiincontinencia al compararse frente a la incontinen-
cia sin DE. Existen diferentes intervenciones quirurgi-
cas planteadas para el manejo de esta enfermedad,
con tasas de cura variables entre técnicas, sin tener
un consenso de cudl de estas puede ser la opcién mas
efectiva para esta condicion. Este metaanalisis eviden-
ci6 que la CUM tipo TVT es una estrategia quirtrgica
superior a la CUM tipo TOT en el manejo de la incon-
tinencia urinaria por DE, con un perfil de seguridad
similar.

Financiamiento

Los autores declaran no haber recibido financia-
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Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores
declaran que para esta investigacion no se han
realizado experimentos en seres humanos ni en
animales.

Confidencialidad de los datos. Los autores decla-
ran que en este articulo no aparecen datos de pacien-
tes. Ademas, los autores han reconocido y seguido las
recomendaciones segun las guias SAGER depen-
diendo del tipo y naturaleza del estudio.

Derecho a la privacidad y consentimiento infor-
mado. Los autores declaran que en este articulo no
aparecen datos de pacientes.

Uso de inteligencia artificial para generar textos.
Los autores declaran que no han utilizado ningun tipo
de inteligencia artificial generativa en la redaccion de
este manuscrito ni para la creacion de figuras, graficos,
tablas o sus correspondientes pies o leyendas.
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Resumen

La disfuncién eréctil es la incapacidad para mantener una ereccion del pene. Se calcula que en el mundo hay 152 millones
de varones con disfuncion eréctil, y esta cifra se espera que aumentara a 322 millones en el afo 2025. El objetivo es
realizar una revision sobre la eficacia del ultrasonido pulsado de baja intensidad en pacientes con disfuncién eréctil. Se
realizd una revision siguiendo la normativa PRISMA. Se consultaron las bases de datos de PubMed, Cinahl, PsycINFO,
SPORTDiscus, Academic Search Complete, Lilacs, IBECS, CENTRAL, SciELO y WOS. Se utilizé la herramienta Cochrane
para valorar el riesgo de sesgo y la calidad de la evidencia se evalud con el sistema GRADE. El ultrasonido pulsado de
baja intensidad es eficaz y sequro para la disfuncion eréctil. La frecuencia en la aplicacion oscild entre dos y tres veces
por semana, y el numero total de sesiones vario entre ocho y 21.Todos los estudios mostraron seguridad y no se produjeron
importantes efectos adversos. El ultrasonido pulsado de baja intensidad es eficaz; promueve la regeneracion nerviosa y
mejora la funcidn eréctil al mejorar la proliferacion y migracion de las células de Schwann y la expresion del factor de
crecimiento nervioso.

Palabras clave: Ultrasonido pulsado. Disfuncion eréctil. Tratamiento. Revision.

Abstract

Erectile dysfunction is the inability to maintain a penile erection. It is estimated that there are 152 million men with erectile
dysfunction in the world, and this number is expected to increase to 322 million in the year 2025. The objective is to carry
out a review on the efficacy of low-intensity pulsed ultrasound in patients with erectile dysfunction. A review was carried out
following the PRISMA regulations. The PubMed, Cinahl, PsycINFO, SPORTDiscus, Academic Search Complete, Lilacs, IBECS,
CENTRAL, SciELO, and WOS databases were consulted. The Cochrane tool was used to assess the risk of bias and the
quality of the evidence was assessed with the GRADE system. Low intensity pulsed ultrasound is effective and safe for
erectile dysfunction. The application frequency ranged from two to three times per week, and the total number of sessions
ranged from eight to 21. All the studies showed safety and no major adverse effects occurred. Low intensity pulsed ultrasound
is effective; it promotes nerve regeneration and improves erectile function by enhancing Schwann cell proliferation and
migration, and expression of nerve growth factor.

Keywords: Pulsed ultrasound. Erectile dysfunction. Treatment. Revision.

*Correspondencia: Fecha de recepcion: 13-03-2024 Disponible en internet: 05-12-2024
Jesus Sanchez-Lozano Fecha de aceptacion: 22-08-2024 Urol. Colomb. 2024;33(4):216-222
E-mail: jesus-dbz @hotmail.com DOI: 10.24875/RUC.24000022 www.urologiacolombiana.com

0120-789X / © 2024 Sociedad Colombiana de Urologia. Publicado por Permanyer. Este es un articulo open access bajo la licencia CC BY-NC-ND
(http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


https://orcid.org/0009-0003-7595-5733
https://orcid.org/0000-0003-3070-8299
mailto:jesus-dbz%40hotmail.com?subject=
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.24875/RUC.24000022&domain=pdf
http://dx.doi.org/10.24875/RUC.24000022

J. Sanchez-Lozano, S. Martinez-Pizarro. Ultrasonido en la disfuncién eréctil

Introduccion

La disfuncién eréctil se define como la incapacidad
para lograr o mantener una ereccion del pene suficiente
para permitir una actividad sexual satisfactoria. Se trata
de una entidad clinica comun que afecta principalmente
a hombres mayores de 40 afios y su prevalencia
aumenta con la edad. Afecta al 16% de los varones con
edades comprendidas entre los 20 y los 75 afos. Se
calcula que en el mundo hay alrededor de 152 millones
de varones con disfuncion eréctil, y esta cifra se espera
que aumentara a 322 millones en el afio 2025'2.

La disfuncion eréctil es una disfuncion multidimen-
sional que implica una alteracion en cualquiera de los
componentes de la respuesta eréctil, incluidos los
organicos y los psicoldgicos. Las etiologias psicdgenas
de la disfuncion eréctil incluyen depresion, ansiedad y
dificultades relacionadas con la pareja. Estos pacientes
tienden a experimentar un inicio repentino de los sin-
tomas, con disminucion de la libido y buena calidad de
erecciones espontaneas o autoestimuladas. Las etio-
logias organicas incluyen componentes vasculogéni-
cos, endocrinoldgicos, neurogénicos, iatrogénicos y
estructurales. Estos pacientes generalmente experi-
mentan un inicio gradual de los sintomas y una libido
de baja a normal®*.

Se trata de una patologia que afecta al bienestar
y a la salud de un hombre, ya que no solo afecta al
individuo, sino que también causa tension en el estilo
de vida y la relacién de la pareja. Existen multiples
tratamientos no invasivos para la disfuncion eréctil,
incluidos cambios en el estilo de vida, medicamentos
orales (inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5), dis-
positivos eréctiles asistidos por vacio y supositorios
intrauretrales. Si bien los cambios en el estilo de vida
y los medicamentos orales suelen ser tratamientos
de primera linea para la disfuncion eréctil, es posible
que se requieran tratamientos mas invasivos que
incluyen inyecciones intracavernosas y dispositivos
protésicos implantados quirdrgicamente para el
manejo de casos complejos. Sin embargo actual-
mente se estan desarrollando nuevas terapias pro-
metedoras como el ultrasonido pulsado de baja
intensidad®®.

El ultrasonido pulsado de baja intensidad es una
forma de ultrasonido que se emite a una intensidad
mucho mas baja (< 3 W/cm[2]) que la energia de ultra-
sonido tradicional y la salida en el modo de onda de
pulso, y se usa tipicamente para fines terapéuticos,
propdsito en la medicina de rehabilitacion. Tiene efec-
tos térmicos minimos debido a su baja intensidad y

modo de salida pulsada, y a sus efectos no térmicos,
gue normalmente se afirma que inducen cambios tera-
péuticos en los tejidos. Se ha demostrado que tiene
una gran variedad de efectos bioldgicos en los tejidos,
incluida la promocidn de la curacion de fracturas dseas,
la aceleracién de la regeneracion de los tejidos blan-
dos, la inhibicion de las respuestas inflamatorias, etc.
El ultrasonido pulsado de baja intensidad puede con-
vertirse en un procedimiento clinico eficaz para el tra-
tamiento de enfermedades urolégicas, como la
disfuncion eréctil”®.

El objetivo de este trabajo es realizar una revision de
la literatura cientifica disponible sobre la eficacia del
ultrasonido pulsado de baja intensidad en pacientes
con disfuncién eréctil.

Objetivos secundarios:

— Determinar el protocolo del tratamiento.
— Establecer la frecuencia y sesiones necesarias.
— Analizar su seguridad.

Métodos

Para realizar este trabajo se ha llevado a cabo una
revision bibliografica siguiendo las recomendaciones
de la Declaraciéon PRISMA (Preferred Reporting ltems
for Systematic Review and Meta-Analysis). En este
trabajo se ha usado la declaracion PRISMA 2020 y una
lista de verificacién con 27 items®.

La busqueda de los estudios se ha realizado por
medio de busquedas electrdnicas en diferentes bases
de datos. La principal base de datos utilizada ha sido
PubMed, por medio de la plataforma de la National
Library of Medicine. Ademas de ello, se consulto Lilacs
e IBECS mediante la plataforma Biblioteca Virtual en
Salud; CENTRAL, por medio de la plataforma Cochrane
Library; Academic Search Complete, PsycINFO, Cinahl
y SPORTDiscus, por medio de la plataforma EBSCO
Host; WOS Core y SciELO, por medio de Web of
Science y PEDROS con el fin de identificar un mayor
numero de referencias.

La estrategia de busqueda estd basada en la
siguiente estrategia PICOS (Patient, Intervention,
Comparison, Outcome, Study)'®:

— P (paciente): pacientes con disfuncién eréctil.

— | (intervencidn): ultrasonido pulsado de baja intensidad.
- C (intervencion de comparacion): no procede.

- O (resultados): eficacia.

— S (estudios): ensayos clinicos controlados aleatorizados.

La estrategia de busqueda en las diferentes bases
de datos se realizd mediante una combinacion de tér-
minos incluidos en el tesauro en inglés, términos MeSH
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(Medical Subject Headings) junto con términos libres
(términos TW). Ademas, también se utilizé el término
truncado “Random*” para tratar de localizar aquellos
estudios que fueron ensayos clinicos aleatorizados.
Todos los términos fueron combinados con los opera-
dores booleanos AND y OR.

Se incluyeron exclusivamente ensayos clinicos alea-
torizados publicados en revistas nacionales e interna-
cionales de revision por pares (peer-review) en los
cuales se evalud la eficacia del ultrasonido pulsado de
baja intensidad en pacientes con disfuncion eréctil.

La evaluacion del riesgo de sesgo se realizd de
forma individual utilizando la herramienta propuesta
por el Manual Cochrane de revisiones sistematicas de
intervenciones. Esta herramienta estd compuesta por
seis dominios especificos, que pueden ser valorados
como alto, medio o bajo riesgo de sesgo. Los dominios
evaluados mediante esta herramienta son: sesgo de
seleccidén, sesgo de realizacion, sesgo de deteccion,
sesgo de desgaste, sesgo de notificacion y otros
sesgos'".

La calidad de la evidencia se valor6 mediante el sis-
tema Grading of Recommendations, Assessment,
Development and Evaluation (GRADE). El sistema
GRADE evalua la calidad de la evidencia en funcion
de hasta qué punto los usuarios pueden estar seguros
de que el efecto reportado refleja el elemento que se
esta evaluando. La evaluacion de la calidad de la evi-
dencia incluye el riesgo de sesgo de los estudios, la
inconsistencia, la imprecision, el sesgo de publicacion,
los resultados indirectos y otros factores que puedan
influir en la calidad de la evidencia. Para sintetizar esta
informacion, se desarrollan tablas de resumen de
hallazgos™.

Resultados

Del total de bases de datos consultadas, se obtuvo
un total de 76 estudios. Tras la eliminacion de los dupli-
cados con el programa Rayyan QCRI'3, se procedio a
la lectura del titulo y del resumen de 33, donde un total
de 15 ensayos cumplieron los criterios de inclusion.
Tras realizar una lectura del texto completo de dichos
estudios, se excluyeron 11 debido a que no cumplieron
los criterios especificos de seleccién. Finalmente, un
total de cuatro ensayos formaron parte de esta revision
sistematica (Fig. 1).

Se han revisado un total de cuatro articulos. Todos
los estudios incluidos en esta revision fueron de tipo
ensayo clinico controlado aleatorizado (100%). El

periodo de publicacién abarco desde el aho 2019 hasta
el afo 2028.

Respecto al pais en que fueron realizados, el 100%
fueron llevados a cabo en China. Las revistas en las
que fueron publicados fueron diversas, entre ellas se
encuentran: Translational Andrology and Urology,
Zhonghua Yi Xue Za Zhi, Journal of Sexual Medicine
y Andrology (Tabla 1).

Respecto a las intervenciones realizadas en todos
los ensayos clinicos se llevo a cabo el ultrasonido pul-
sado de baja intensidad en el grupo experimental.

La muestra total fue de 513 pacientes con disfuncion
eréctil. El estudio con mayor numero de muestra fue el
de Chen et al., con 323 pacientes, y el de menor mues-
tra el de Li et al., con solamente 30 participantes.

La frecuencia en la aplicacién del ultrasonido pul-
sado de baja intensidad oscil6 entre dos y tres veces
por semana, excepto en el estudio de Li et al., cuya
aplicacion fue diaria. EI numero total de sesiones varié
entre ocho y 21. Todos los estudios mostraron seguri-
dad y no se produjeron importantes efectos adversos
(Tabla 2).

A continuacion se exponen los principales resultados
encontrados en orden cronoldgico. En la investigacion
de Cui et al. realizada en 2019 con el fin de investigar
la eficacia y seguridad del ultrasonido pulsado de baja
intensidad en el tratamiento clinico de pacientes con
disfuncion eréctil, se realizd un estudio clinico multi-
céntrico, aleatorizado, doble ciego, con tratamiento
simulado y controlado con 120 pacientes. Los pacien-
tes fueron asignados aleatoriamente a un grupo de
control con tratamiento simulado (40 pacientes) 0 a un
grupo con el tratamiento (80 pacientes). Se aplicé ultra-
sonido pulsado de baja intensidad o tratamiento simu-
lado a ambos lados del cuerpo del pene y del pilar
durante cinco minutos en cada area, dos veces por
semana durante cuatro semanas. La evaluacion de la
eficacia y la seguridad se evalué mediante el IIEF-5,
los cuestionarios 2/3 del perfil de encuentro sexual
(SEP), la pregunta de evaluacion global (GAQ), la pun-
tuacion de dureza eréctil (EHS), la puntuacién de la
escala de calidad de la ereccion (EQS) y la evaluacion
del dolor mediante la Escala Visual Analdgica (EVA).
No se encontraron eventos adversos (EA) relacionados
con el tratamiento, incluidas petequias o equimosis
locales y hematuria. El estudio actual indica que el
ultrasonido pulsado de baja intensidad puede tratar de
manera segura y efectiva a pacientes con disfuncion
eréctil leve a moderada sin efectos adversos significa-
tivos, lo cual esta relacionado con la fuerza mecanica
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Tabla 1. Caracteristicas generales del estudio

mm-

Cui et al., 2019™ Trans| Androl Urol China

Xia et al., 2020 Zhonghua Yi Xue Za Zzhi  China  ECA
Chen et al., 20226 J Sex Med China  ECA
Li et al., 2023"7 Andrology China  ECA

ECA: ensayo clinico aleatorizado y controlado.

del tratamiento y puede restaurar los cambios patolo-
gicos del cuerpo cavernoso™.

En el ensayo clinico de Xia et al. realizado en 2020
se estudio la eficacia y seguridad del ultrasonido pul-
sado de baja intensidad a diferentes intervalos por
fuerzamecanica en eltratamiento de la disfuncion eréctil.
Cuarenta pacientes fueron asignados aleatoriamente
en una proporcion de 1:1 para recibir 16 sesiones de
tratamiento en el grupo A y en el grupo B, aplicado
tres y dos veces por semana, respectivamente. Las
evaluaciones de punto final se realizaron a la octava
semana después del tratamiento. La eficacia se

evalud utilizando el indice internacional de funcién
eréctil: puntaje de dominio de funcién eréctil (IIEF-EF),
EHS, cuestionario de autoestima y relaciéon (SEAR),
SEP, GAQ vy el dolor mediante la EVA. La duracién
del tratamiento para sesiones completas fue de 2,5
semanas menos en el grupo A que en el grupo B. No
se informaron EA en ninguno de los casos. Esta tera-
pia en dos intervalos diferentes es efectiva y segura
para la disfuncion eréctil de leve a moderada, y el
régimen de tres veces por semana puede lograr un
efecto bastante bueno en una duracién relativamente
corta'®.

En el estudio de Chen et al. realizado en 2022 se
evalud si la terapia con ultrasonido pulsado de baja
intensidad tres veces por semana no es inferior a dos
veces por semana en pacientes con disfuncion eréctil
de leve a moderada. Se llevé a cabo un ensayo cli-
nico aleatorizado, con 323 pacientes con disfuncion
eréctil de leve a moderada que fueron asignados
aleatoriamente 1:1 en grupos de tres veces por semana
(3/S) y dos veces por semana (2/S). Se aplico ultraso-
nido pulsado de baja intensidad en cada lado del pene
durante 16 sesiones. Las tasas de respuesta en los

219
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Tabla 2. Caracteristicas de la intervencion

Cui et al., 2019'*  Terapia con
ultrasonido pulsado
de baja intensidad
dos veces por

semana vs. placebo

Xia et al., 2020'>  Terapia con 40
ultrasonido pulsado

de baja intensidad

tres veces por

semana vs. dos

veces por semana

2 veces por semana

1 grupo 3 veces por 16
semana y otro grupo
2 veces por semana

Es eficaz y seguro para la disfuncion
eréctil de leve a moderada

Es eficaz y segura para la disfuncién
eréctil de leve a moderada y el
régimen de 3 veces por semana
puede lograr un efecto bueno en una
duracion corta

Chen et al., Terapia con 323 1 grupo 3 veces por 16 Es eficaz y segura para la disfuncion
202216 ultrasonido semana y otro grupo eréctil de leve a moderada cuando
pulsado de baja 2 veces por semana se administra tres o dos veces por
intensidad tres veces semana
por semana vs. dos
Veces por semana
Li et al., 2023" Terapia con 30 1 vez al dia durante 21 Promueve la regeneracion nerviosa y
ultrasonido 3 semanas mejora la funcion eréctil al mejorar

pulsado de baja
intensidad diaria vs.
terapia simulada

grupos 3/S y 2/S fueron del 62,0 y 62,5%, respectiva-
mente. El efecto del tratamiento en el grupo 3/S no fue
inferior al del grupo 2/S, con un limite inferior de dife-
rencia de tasas de —0,01% (intervalo de confianza del
95% [IC95%): —0,11 a 0,10%) dentro del margen acep-
table (-14,0%). No se encontraron diferencias signifi-
cativas entre los resultados secundarios. La puntuacion
del indice internacional de funcion eréctil mostré un
aumento significativo desde el inicio en el grupo 3/S
(16,8 2 20,7) y el grupo 2/S (17,8 a 21,7), y el porcentaje
de pacientes con dureza de la ereccién > 3 aumentd
en el grupo 3/S (54,9 a 84,0%) y 2/S (59,5 a 83,5%)
grupos. No hubo diferencia significativa en la tasa de
respuesta entre los dos grupos después de controlar
los factores de estratos y las pruebas homogéneas.
No se informaron EA relacionados con el tratamiento.
La terapia con ultrasonido pulsado de baja intensidad
muestra una eficacia y seguridad similares para la
disfuncion eréctil de leve a moderada cuando se
administra tres o dos veces por semana durante 16
sesiones'®.

En la investigacion de Li et al. realizada en 2023 se
examino el efecto terapéutico y el mecanismo potencial
del ultrasonido pulsado de baja intensidad en el trata-
miento de la disfuncion eréctil neurogénica. Treinta
sujetos se dividieron aleatoriamente en el grupo de

la proliferacion y migracién de las
células de Schwann y la expresion
del factor de crecimiento nervioso
del factor neurotréfico

operacion simulada, el grupo de lesiéon del nervio
cavernoso bilateral y el grupo de lesién del nervio
cavernoso bilateral + ultrasonido pulsado de baja inten-
sidad. La funcién eréctil se evalud tres semanas des-
pués del tratamiento diario con ultrasonidos pulsados
de baja intensidad. Este estudio mostré que el ultraso-
nido pulsado de baja intensidad promovié la prolifera-
cion y migracion de las células de Schwann y la
expresion del factor de crecimiento nervioso del factor
neurotréfico. Mientras tanto, el ultrasonido pulsado de
baja intensidad exhibe una mayor capacidad para
mejorar el crecimiento de neuritas mediado por células
de Schwann de las principales neuronas de los gan-
glios pélvicos y los principales explantes de ganglios
pélvicos/nervios cavernosos. Los experimentos demos-
traron que la funcion eréctil en el grupo de lesidn bila-
teral del nervio cavernoso + ultrasonido pulsado de
baja intensidad fue significativamente mayor que las de
los grupos de lesion bilateral del nervio cavernoso.
Ademas, los niveles de expresién de musculo liso y
endotelio cavernoso también aumentaron significativa-
mente en el grupo de lesion bilateral del nervio caver-
noso + ultrasonido pulsado de baja intensidad. Ademas
se observo la mayor densidad y nimero de axones de
regeneracion del nervio cavernoso en el grupo de
lesion del nervio cavernoso bilateral + ultrasonido



J. Sanchez-Lozano, S. Martinez-Pizarro. Ultrasonido en la disfuncién eréctil

Tabla 3. Riesgo de sesgo

3 o
c (&)
(o) c
S (0]
O ~ =3
O C O
» 0 &
28 | &
T o g
cwn put
29 o)

[3)
SO ©
QO =
cC =
o O Q
0L O

—~~
8 5

. Y
% 8T B S
0 = O — (0]
Qo 86 5 3]
g & S e 8 © B
o ®© T o = T £

L © c

= &8 279 ‘G = S o
s 59 ©8 o2 | =27
= O o > S 0 o O
8 98 o9 £8 £2
3 S22 8% ER 2 o
o) o a ...

7] o ) O T c
[0) - T == ~ 0 O 0
ke 0 = (O] 0 o © 9O
<28 | E8 | B 8T
S E 5 E S o 9 o8
N S o 35 S g £S5
Q O o g o c @ o 9
2 Oac 0P oL | Zz8

Cui et al., 2019

Xia et al., 2020"5

Chen et al., 20221¢

£\
-/

Li et al., 20237

Bajo riesgo: color verde; alto riesgo: color rojo; riesgo poco claro: color amarillo.

pulsado de baja intensidad, lo que indica que el ultra-
sonido pulsado de baja intensidad promueve la rege-
neraciéon axonal después de la lesién del nervio
cavernoso. El ultrasonido pulsado de baja intensidad
promovio la regeneracion nerviosa y mejord la funcion
eréctil al mejorar la proliferacion y migracion de las
células de Schwann y la expresion del factor de creci-
miento nervioso del factor neurotrdfico'.

Riesgo de sesgo

La evaluacion de la calidad de la evidencia incluye
el riesgo de sesgo de los estudios, la inconsistencia,
la imprecision, el sesgo de publicacion y los resultados
indirectos.

Los dominios que presentan el riesgo de sesgo mas
bajo son los de generacién adecuada de la secuencia
(sesgo de seleccidn), ocultacion de la secuencia (sesgo
de seleccion) y cegamiento de evaluadores de resul-
tado (sesgo de deteccion).

Respecto al cegamiento de los participantes y del
personal, se ha encontrado un alto riesgo de sesgo en
todos los estudios, ya que todos los pacientes cono-
cian perfectamente la intervencion y los diferentes gru-
pos en los que eran asignados.

Igualmente, en el sesgo de notificacion selectiva de los
resultados se ha encontrado también un alto riesgo™'1
y riesgo poco claro de sesgo'® debido a que los objetivos
originales no coinciden o no se muestran todos con res-
pecto a los objetivos publicados en el texto completo.

Respecto al sesgo de desgaste la investigacion de
Cui et al.", presenta alto riesgo debido a que Unica-
mente se analizaron los pacientes que finalizaron el
estudio. El resto de los estudios presentan bajo riesgo
en este item (Tabla 3).

Discusion

Los resultados de los estudios de los ultimos afos
muestran que el ultrasonido pulsado de baja intensidad
es eficaz para la disfuncién eréctil de leve a moderada.
Sin embargo, se deben de tener en cuenta las limita-
ciones de este trabajo. Dichas limitaciones han sido
producidas a causa de las estrategias de busqueda por
las que se ha optado para la realizacion de esta revi-
sion bibliogréfica, como por ejemplo el idioma (espafiol
e inglés); se asume que se han podido perder articulos
relevantes para el objetivo del trabajo. Sin embargo, se
han utilizado los tesauros adecuados mediante en su
busqueda en las bases de datos. Ademas, cabe
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destacar que no se ha tenido acceso a alguno de los
articulos que se habian seleccionado en un principio,
por no encontrarse el texto completo disponible, por lo
que de esta forma se reduce el niumero de articulos
escogidos para la revision. Por otro lado, en la mayoria
de los ensayos clinicos no se especifica la forma
exacta de aplicacion del ultrasonido pulsado de baja
intensidad, lo cual puede marcar diferencias no contro-
ladas en los estudios. Todo ello, junto con la falta de
datos en algunos de los articulos de esta revision,
limita el alcance del andlisis de los estudios.

Por tanto, es necesario continuar investigando para
establecer un protocolo unificado en cuanto a la fre-
cuencia, duraciéon de la sesion, duraciéon del pro-
grama y numero de sesiones realizando un
seguimiento a largo plazo de los pacientes. Ademas
resulta muy importante que se hagan estudios e
investigaciones en diversos paises, no solo en China.
También seria preciso llevar a cabo estudios clinicos
aleatorizados y controlados en los que se analice el
posible efecto sinérgico con otras terapias o trata-
mientos. De esta manera los profesionales sanitarios
podran ofrecer los mejores cuidados basados en las
ultimas evidencias cientificas a los pacientes.

Conclusiones

El ultrasonido pulsado de baja intensidad es eficaz
y seguro para la disfuncién eréctil de leve a mode-
rada. Tanto el régimen de dos veces por semana
como el de tres veces por semana son eficaces. Esta
terapia promueve la regeneracion nerviosa y mejora
la funcion eréctil al mejorar la proliferacion y migracién
de las células de Schwann y la expresion del factor
de crecimiento nervioso del factor neurotrofico.
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Answer: Oncological outcomes in non-seminomatous testicular tumors
and residual mass after cisplatin-based chemotherapy

Respuesta: Resultados oncoldgicos en tumores testiculares no
seminomatosos con masa residual tras quimioterapia de cisplatino

Andrés F. Gutiérrez* and Valentina Garcia
Department of Urology, Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de Bogotd, Bogotd, Colombia

The study “Oncological outcomes in non-seminoma-
tous testicular tumors and residual mass after cispla-
tin-based chemotherapy” by Ocampo-Goémez et al.,
aims to describe the oncological outcomes of patients
with clinical stages Il and Il non-seminomatous germ
cell tumors (NSGCT) that developed residual masses
(RMs) post-quimiotherapy and were treated with either
retroperitoneal lymph node dissection (RPLND) or
observation'. Their findings highlight the superiority
RPLND over observation, with higher rates of progres-
sion-free survival (PFS) and overall survival, particu-
larly in patients with stage Il NSGCT".

Despite its valuable contributions, the study’s retro-
spective design introduces inherent limitations, such as
recall and selection biases, due to the reliance on
existing medical records and patients’ memories, the
study is subject to include incomplete or inaccurate
information®. In addition, the small sample size of
60 patients, with only 6 managed with observation,
limits the generalizability of the findings and potentially
affects the statistical power of the conclusions drawn
from the comparisons between both treatment
options?®. This issue is compounded by the lack of
clarification on whether comorbidities, disease staging,
or other baseline characteristics were evenly distributed
among the comparison groups, which might lead to
confounding variables. The median follow-up duration
of 33 months, while reasonable, may not be sufficient
to capture long-term results and late recurrences.
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DOI: 10.24875/RUC.24000035

The outcomes of this study align with, and contribute
to, the existing literature on NSGCT post-chemotherapy
RPLND, especially given the limited literature that
exists in our country. The rates of PFS found in this
work are comparable to those documented in the liter-
ature, with hazard ratios ranging from 1 to 8.95, which
indicates an adequate management and close relation-
ship between the cohort’s prognosis and what’s
expected internationally. However, the high preva-
lence of teratoma in this study (73.6%) is noteworthy
and suggests that this histological variant might be
more common than previously thought in our context,
particularly considering that other major international
studies place its incidence at around 30-40%*6. This
is significant in our clinical practice, given that this type
of tumor has proven to be chemoresistance and prone
to malignant transformation, potentially warranting a
more aggressive approach in management’.

We commend the authors for bringing forward a
study that allows a comprehensible understanding of
NSGCT in a Colombian population. We believe these
results will not only reinforce the critical role RPLND
in the management of RMs in NSGCT post-chemother-
apy but also underscore the necessity for timely and
complete surgical intervention to improve patient out-
comes. Hopefully, we can use this information to better
counsel our patients and inform our future research
directions.
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