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Las variaciones anatémicas constituyen una causa bien
conocida de dificultades y complicaciones durante los
procedimientos quirdrgicos, y estan bien documentadas
en relacion con la cirugia habitual de la vesicula biliar.
Aungue las operaciones por hernia inguinal también es-
tan entre las cirugias mas frecuentes, se ha prestado es-
casa o0 nula atencion a las variaciones anatémicas en las
diferentes capas de la region inguinal, a pesar de varios
informes, incluso algunos recientes. Estas variaciones ana-
témicas posiblemente llevaron a una escasa comprension
de la denominada anatomia inguinal directa, de la cual
se ha dicho que es el origen de las dificultades durante la
hernioplastia inguinal totalmente extraperitoneal (HTEP)
laparoscopica por hernia inguinal, con una prolongada
curva de aprendizaje; tal como ha sido destacado recien-
temente por numerosos investigadores clinicos. Por esta
causa, con un especial interés por la cirugia de hernia a
cielo abierto, el autor comenzé a realizar la hernioplastia
inguinal laparoscopica, en especial la técnica totalmen-
te extraperitoneal preperitoneal (TEP), con la intencion
de efectuar disecciones quirtrgicas lentas y observacion
atenta, con documentacién instantanea por grabaciones
en video de los principales detalles anatémicos.

Luego de contar con la autorizaciéon del comité de ética
institucional, se llevd a cabo un estudio prospectivo en
el Departamento de Cirugia del Jawaharlal Nehru Medi-
cal College Hospital, Aligarh, India, entre abril de 2011y
agosto de 2013. Se seleccionaron Unicamente pacientes
adultos de sexo masculino (mayores de 18 afos), con ries-
go anestésico de grados ASA |y Il. Todos los pacientes

con hernia inguinal no complicada fueron operados por
un Unico cirujano (el autor), luego de haber firmado un
consentimiento informado por escrito. En todos los casos
se utilizd una técnica estandar de TEP, con tres accesos
en la linea media, tal como fuera publicado previamente.

Se practicaron 35 hernioplastias TEP sobre un total de
31 pacientes. No hubo conversiones a cirugias abiertas
o transabdominales preperitoneales. En cuatro casos
(11.34%) la linea arcuata en el fondo de saco de Dou-
glas estaba ausente y se encontré la vaina posterior del
recto (VPR) completamente extendida hacia abajo, hasta
la sinfisis pubiana. La VPR completa fue aponeurética en
dos casos, musculoaponeurética en uno y atenuada con
pocas bandas engrosadas en otro caso. En uno de estos
pacientes con hernia inguinal bilateral, la VPR se encontré
completa en el lado derecho, mientras que en el lado iz-
quierdo era incompleta, con una linea arcuata neta y bien
definida. La visién endoscépica y la facilidad del procedi-
miento, medidos en una escala visual analégica, fueron
inferiores en los pacientes con VPR completa, y el tiempo
operatorio fue significativamente mayor, en comparacién
con los pacientes con VPR incompleta.

La hernioplastia TEP para el tratamiento de la hernia in-
guinal es actualmente una técnica bien reconocida, con
probada eficacia, baja tasa de fracaso y dolor posopera-
torio reducido. Sin embargo, el operador frecuentemente
encuentra dificultades en la ejecucién de la hernioplastia,
sin causas 0 razones aparentes, casi siempre atribuidas a
falta de habilidades quirdrgicas o presencia de adheren-
cias. En contraste con la creencia general, se ha publica-
do que la anatomia de los tejidos preperitoneales de la
region inguinal es compleja; asimismo, se sabe que las
variaciones anatdémicas son sumamente frecuentes en la
region inguinal. Esto conduce posiblemente a una com-
prensién insuficiente de la anatomia inguinal con una
diseccion quirdrgica inadecuada, que ahora se considera
como la principal causa de dificultades en la ejecucion de
la hernioplastia TEP, con una curva de aprendizaje pro-
longada. Esta es la razon por la cual esta técnica no ha
sido ampliamente aceptada por la fraternidad quirdrgica,
como se esperaba inicialmente, a pesar de sus obvias ven-
tajas y mejores resultados.



En 1960, Anson y colaboradores sugirieron la existencia
de una hoja posterior completa de la vaina del recto. En
1991, Rizk informé la presencia de VPR completa con au-
sencia de la linea arcuata en el 95% de sus especimenes
cadavéricos, y esta alta proporcion de VPR completa fue
confirmada posteriormente por Arregui, en 1997, a través
de su estudio laparoscépico sobre cadaveres blandos prefi-
jados, el primero en su clase. Algunos renombrados inves-
tigadores anatomistas han reclamado que la asi llamada
linea arcuata, que se ensefia en las disecciones anatémicas,
es principalmente una creacion artificial debido a la remo-
cién inadvertida de la mitad inferior de la VPR, y consideran
gue se trata simplemente de la fascia transversalis.

En un paciente, la variacién de la VPR fue observada por
el autor en los dos lados: VPR completa de un lado e in-
completa del otro. Esto avala la observacién de Colborn
y Skandalakis, quienes luego de exhaustivas disecciones
en cadaveres humanos, tanto laparoscépicas como a cielo
abierto, informaron que en cerca del 30% de los especi-
menes la anatomia inguinal de un lado no era una imagen
en espejo del otro lado. Curiosamente, Mwachaka y col.,
en 2010, informaron una variacion de sexo en la incidencia
de VPR completa (alrededor del 30% en cadaveres feme-
ninos y solo 7% en cadaveres masculinos), un hallazgo que
hasta el momento no ha sido publicado en la literatura in-
glesa. En este sentido, el presente estudio estuvo limitado
por la ausencia de pacientes femeninas.
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En presencia de VPR completa, el cirujano laparoscépico
se ve sorprendido por donde y como alcanzar el espacio
preperitoneal necesario. En la experiencia del autor, in-
cluso cuando la VPR se atraviesa en un lugar apropiado,
que se corresponde con la presencia de la hipotética li-
nea arcuata, aproximadamente a 1/3-1/4 de la distancia
desde el ombligo hasta la sinfisis pubiana, para ingresar
en el espacio preperitoneal, no solo existieron muchas
de las dificultades habitualmente encontradas durante la
hernioplastia TEP, en términos de espacio de trabajo muy
limitado, mala vision endoscopica, mayor dificultad en
el procedimiento y prolongacion del tiempo operatorio,
sino que también hubo mayor incidencia de complica-
ciones quirurgicas en términos de lesiones peritoneales,
enfisema subcutaneo y seroma posoperatorio.

El presente estudio estuvo limitado por el pequefo ta-
mano de la muestra y la ausencia de pacientes femeni-
nas. No obstante, los hallazgos avalan enfaticamente la
opiniéon de Avisse y col. de continuar con la investigacion
anatémica permanente en la actual era laparoscopica.
Asimismo, no se puede poner demasiado énfasis en que
el cirujano que practica TEP debe llevar a cabo la ope-
racion en forma lenta y con una observacion cuidadosa
para detectar la variacion de la VPR, un factor clave en las
disecciones quirdrgicas 6ptimas para alcanzar el espacio
preperitoneal y trabajar en ¢él, con el fin de conducir la
hernioplastia TEP en forma facil y segura.

La autora no manifiesta conflictos de interés.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacién Cientifica (SIC), 2018
www.siicsalud.com

Lista de abreviaturas y siglas
HTEP, hernioplastia inguinal totalmente extraperitoneal; TEP, totalmente extraperitoneal preperitoneal; VPR, vaina posterior
del recto.

Coémo citar este articulo

Ansari M. Consecuencias en la hernioplastia totalmente
extraperitoneal. Trabajos Distinguidos Urologia 8(4):4-5,
Oct 2018.

How to cite this article

Ansari M. Implications in total extra-peritoneal
hernioplasty. Trabajos Distinguidos Urologia 8(4):4-5,
Oct 2018.

Autoevaluacion del articulo
Las variaciones anatémicas constituyen una causa bien conocida de dificultades y complicaciones durante los
procedimientos quirlrgicos.

iCuales son las de la pr

ia de hoja posterior de la vaina de los rectos completa, con ausencia de la

linea arcuata, en el to de las herni

p

inguinales totalmente extraperitoneales?

A, Este hallazgo complica la vision endoscépica; B, Este hallazgo dificulta el procedimiento; C, Este hallazgo se asocia con
indices mas altos de lesiones peritoneales; D, Este hallazgo de asocia con indices mas altos de enfisema quirlrgico y seroma;
E, Todos ellos.

Verifique su respuesta en www.siicsalud.com/dato/evaluaciones.php/146999



Informes seleccionados

Trabajos Distinguidos Urologia 8 (2018) 6-15

Resenas seleccionadas

Amplias resefnas y trabajos de extension convencional seleccionados de la literatura médica universal, resumidos en una o dos paginas.
Los textos se redactan en espafiol en base a las pautas de estilo editorial de los resumenes SIIC que sintetizamos en los siguientes principios:
calidad literaria, brevedad, objetividad y fidelidad a las opiniones de los autores.

1- Circuncisién Masculina para la Prevencion
del Virus de la Inmunodeficiencia Humana
(VIH): Un Metanalisis

Sharma S, Raison N, Ahmed K y colaboradores
King's College London, Londres, Reino Unido

[Male Circumcision for the Prevention of Human Immunodeficiency Virus
(HIV) Acquisition: A Meta-Analysis]

British Journal of Urology International 121(4):515-526,
Abr 2018

La circuncision masculina es una practica frecuente en
Africa, Asia y el Cercano Oriente por diversas razones.
Se asocia con disminucion del riesgo de contraer
enfermedades de transmision sexual.

Cerca del 30% de los hombres en el mundo estan
circuncidados, en particular en el norte de Africa, Asia
y el Cercano Oriente, por motivos rituales, infecciones
o heridas. Desde el siglo XIX se supone que hay una
asociacion entre la prevencién de las enfermedades
venéreas y esta practica. A partir de 1980, se considera
que la circuncision evita la infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), mediante mecanismos
relacionados con la prevencion de otras enfermedades
de transmision sexual y la eliminacion de células del
sistema inmunitario, blanco del virus en la piel del
prepucio.

En este metanalisis se evalud gran cantidad de
informacién obtenida en ensayos clinicos aleatorizados,
estudios de casos y controles, estudios de cohortes
y estudios transversales. Se apunté a explorar la
transmision del VIH heterosexual y homosexual para
analizar el efecto de la circuncision masculina en la
prevencién de esta enfermedad.

Métodos

Se incluyeron estudios prospectivos y retrospectivos,
ensayos controlados, de casos y controles y transversales
gue compararon el efecto de la circuncisién masculina
contra la no circuncision en el contagio del VIH. Se
incorporaron estudios con pacientes heterosexuales y
homosexuales.

Se analizaron los titulos y resimenes de los articulos
segln su relevancia y se extrajeron los datos en una
planilla de calculo. Se calculé el riesgo de sesgos. La
evidencia de circuncision y la del VIH se consideraron
fuertes si se informaron mediante examen clinico y
analisis bioquimico, respectivamente. Toda evidencia
oral se considero débil.

El objetivo principal fue la tasa de infeccion por el VIH 1
y el VIH 2, y los objetivos secundarios fueron las tasas

6

de Ulcera genital, sifilis, clamidias, gonorrea y no uso de
preservativos. Se calcularon el cociente de riesgo (RR,
risk ratio) para cada estudio junto con su intervalo de
confianza del 95% (IC 95%) y el RR agrupado mediante
el modelo de efectos mixtos de Mantel-Haenszel.

Se calculo la heterogeneidad clinica y metodolégica
mediante la prueba de chi al cuadrado. Se analizaron
también los subgrupos para conocer la causa de la
heterogeneidad.

Resultados

Se incorporaron 49 estudios que cumplieron los
requisitos necesarios de calidad de 3450 estudios en
total. Estos 49 estudios incorporaron una muestra
agrupada de 198 125 participantes. La mayoria (34)
de los trabajos fueron de cohorte prospectiva o control
de casos, 9 fueron de cohorte prospectiva y 3 fueron
ensayos clinicos aleatorizados, realizados en todos los
continentes.

El RR agrupado para hombres homosexuales y
heterosexuales fue de 0.58 (IC 95%: 0.48 a 0.70),
lo que demuestra que la circuncision produce una
disminucién del riesgo de contraer la infeccién por
el VIH. Este valor fue similar para todos los tipos
de estudio analizados. Treinta ensayos informaron
efectos protectores, 17 estudios no tuvieron resultados
concluyentes y 2 trabajos hallaron que la circuncisién
aumento el riesgo de VIH.

El RR de los estudios que incorporaron a hombres
homosexuales fue de 0.8 (IC 95%: 0.69 a 0.92),
mientras que el de los ensayos que incorporaron
a heterosexuales fue de 0.28 (IC 95%: 0.14 a
0.59). La circuncision protegio a los pacientes con
ambas sexualidades, aunque el beneficio para los
heterosexuales fue mayor (reduccién del 72% contra
20%). La heterogeneidad fue significativa (chi al
cuadrado = 1378.34, df =48, 12 = 97%); incluso se
obtuvo un resultado similar.

Las muestras estudiadas en 29 articulos se
consideraron representativas de la poblacién. En
14 estudios la circuncisién se comprobd mediante
el examen clinico, con lo que el riesgo de sesgo fue
bajo, mientras que en 26 trabajos se determiné por el
informe; en este caso, el riesgo de sesgo fue alto. En
cuanto a la determinacion de la infeccion por VIH, 40
estudios la comprobaron por ELISA o Western blot, con
lo que el riesgo de sesgo fue bajo. Solo un autor de
todos los estudios incorporados sefalé un conflicto de
interés.

Respecto de los objetivos secundarios, la circuncision
mostré una asociacion significativa con la reduccién
de las Ulceras genitales y el riesgo de infeccion por



virus herpes simple (HSV-2; RR: 0.78, IC 95%: 0.70

a 0.88 y RR: 0.86, IC 95%: 0.76 a 0.97). En cuanto

a enfermedades como sifilis, gonorrea y clamidia, los
resultados no fueron concluyentes sobre la reduccién
de riesgo (RR: 0.81, IC 95%: 0,63 a 1.05 y RR: 0.92,
IC 95%:0.80a 1.07yRR 1.13,1C 95%: 0.91 a 1.40,
respectivamente). Ademas, el efecto de la circuncision
sobre el empleo de preservativos fue equivoco (RR:
0.97,1C 95%: 0.93 a 1.01). Se informd una tasa

de efectos adversos relacionados con la circuncision
del 5%, en su mayoria leves y graves (53% y 45%,
respectivamente).

El andlisis de subgrupos demostré que hay diferencias
en la eficacia preventiva de la circuncisiéon en los
distintos paises (RR Africa: 0.5, IC 95%: 0.40 a 0.63; RR
Asia: 0.55, IC 95%: 0.38 a 0.79, RR Norteamérica: 0.84,
IC 95%: 0.69 a 1.04). En relacion con las preferencias
sexuales, no se logré determinar si esta practica tenia
un papel protector en individuos insertivos o receptivos
(RR: 0.44, 1C 95%:0.17 a 1.18 y RR: 0.83, IC 95% 0.63
a 1.09).

Los anélisis de sensibilidad mostraron que los estudios
estaban distribuidos de forma uniforme en cuanto a la
magnitud promedio de los efectos, lo que demostrd
una ausencia de sesgos de publicacién.

Discusion

Este metandlisis aporta datos sobre el papel
preventivo frente al VIH de la circuncisién masculina.
Esta practica estuvo asociada con reducciones
aproximadas del 40%, en comparaciéon con los
pacientes no circuncidados. Ademas, la asociacion
fue mas fuerte en los hombres heterosexuales, con
reducciones de riesgo del 72% respecto de reducciones
del 20% en los homosexuales; en esta Ultima poblacion
no hubo diferencias entre los individuos insertivos y
los receptivos, probablemente debido a la pequefia
cantidad de estudios que analizaron a este subgrupo.

La circuncision, ademas, tuvo efectos protectores
frente a otras enfermedades de transmision sexual,
como el HSV-2, aungue el efecto frente a gonorrea,
clamidia y sifilis no fue concluyente; tampoco se hallé
una asociacion entre la circuncision y el empleo de
preservativos.

La fortaleza principal de este trabajo es la gran
cantidad de estudios y participantes incorporados,
aunque de los 49 articulos solo 3 tenfan un alto grado
de calidad; la mayoria de los estudios fueron de disefio
observacional. Sin embargo, al excluir estos trabajos de
alta calidad el resultado sobre el RR fue similar. Otra
fortaleza es que en 40 estudios el diagnéstico de VIH se
realizé con las técnicas de ELISA o Western blot.

Respecto del autoinforme, hay informacién que avala
el empleo de esta técnica para recabar informacion
sobre la circuncision.

La heterogeneidad fue significativa en todos los
analisis realizados, y algunas fuentes metodolégicas
de variabilidad fueron el disefio de los ensayos, la
evaluacion del VIH y el estado de circuncision, la
recoleccion de la informacion y los rangos etarios y de
practicas sexuales.
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Se ha demostrado la asociacion entre la reduccion
del riesgo de VIH y la circuncision masculina en
estudios previos. Dos metanalisis no encontraron que
el efecto protector fuera estadisticamente significativo,
a diferencia de lo documentado por este trabajo.

En cuanto a los hombres homosexuales, no hay una
asociacion concluyente.

Cabe tener en cuenta que los hombres que tienen
relaciones sexuales con la herida de la circuncision
abierta se exponen a un mayor riesgo de infeccién.
Los trabajos previos sefialaron que los hombres en
general tienden a abstenerse durante la curacion
de la herida. Por otro lado, la falsa sensaciéon de
seguridad que provoca la circuncision puede dar lugar
a comportamientos sexuales riesgosos. En este sentido,
en el analisis de los datos extraidos no se encontré
una relacién entre la circuncisiéon y el no uso de los
preservativos.

En algunas culturas, las creencias religiosas y las
préacticas locales actian como barrera frente a la
circuncision masculina voluntaria, como sucede en
Zimbabwe y Swazilandia. Es necesario realizar una
promocion de esta cirugia basada en el consejo médico.

En conclusion, los resultados de este metanalisis
dan sustento a la hipotesis de que la circuncision se
asocia con reduccién del riesgo de contraer VIH en
hombres homosexuales y heterosexuales, con una
tasa de complicaciones baja. La circuncisién masculina
voluntaria podria ser una estrategia eficaz para reducir
la incidencia de esta enfermedad.

2~ Informacién adicional en
Py  WwWw.Siicsalud.com/dato/resiic.php/157947

2 - Recomendaciones de la European
Association of Urology (EAU) para el
Diagnostico de la Incontinencia Urinaria 'y
para su Tratamiento no Quirurgico

Nambiar A, Bosch R, Burkhard F y colaboradores

Freeman Hospital, Newcastle-upon-Tyne, Reino Unido; University Medical
Centre Utrecht, Utrecht, Paises Bajos; University Hospital of Bern, Berna,
Suiza

[EAU Guidelines on Assessment and Nonsurgical Management of Urinary
Incontinence]

European Urology 73(4):596-609, Abr 2018

Los autores presentan un analisis detallado de las
recomendaciones de la European Association of Urology
(EAU) para el diagndstico de la incontinencia urinaria y
para su tratamiento no quirdrgico mediante una revision
sistematica que evalua los niveles de evidencia de cada
recomendacion.

La incontinencia urinaria (IU) es un problema
comun que afecta significativamente la calidad de
vida de quienes la padecen. Si bien se han propuesto
numerosas opciones terapéuticas, los tratamientos
médicos no quirdrgicos, en sus diversas modalidades,
son a menudo subutilizados. Los médicos deben
conocer las distintas opciones terapéuticas e indicar
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tratamientos acordes con las necesidades individuales
de los pacientes.

En esta publicacion, se presenta un detalle de las
recomendaciones de la European Association of
Urology (EAU) para el tratamiento no quirurgico de
la IU. Estas normas han sido elaboradas por urélogos
e incluyen intervenciones basadas en la evidencia y
consenso de expertos para las areas de evaluacion, de
diagnéstico y de tratamientos no quirtrgicos.

Métodos

La EAU elabora sus normas y recomendaciones de
acuerdo con un protocolo riguroso dirigido a promover
la calidad y a mantener una plena objetividad. Los
métodos contenidos en este protocolo son sometidos
continuamente a revisiones para que evolucionen segun
los mejores estandares internacionales de investigacion.
Cada tema de la normativa se estructura alrededor
de preguntas clinicas concretas, que tienen que ver
con el paciente, con la intervencién analizada, con
el comparador y con la variable de resultado. Estas
preguntas guian la estrategia de busqueda y la seleccién
de los estudios relevantes, que pueden incluir revisiones
sistematicas, metanalisis y estudios originales de alta
calidad.

La busqueda sistematica consideré los nuevos
estudios aparecidos desde la ultima actualizacion de la
normativa (2010) hasta 2016 y se realiz6 en las bases
de datos Medline, Embase y Cochrane. Se identificaron
5721 estudios en idioma inglés, que fueron analizados
por 2 revisores independientes. La extraccion de datos
de los estudios relevantes fue realizada por un comité
de expertos y las conclusiones fueron elaboradas
por otro grupo de expertos, luego de arribar a un
consenso para cada tema. El grado de evidencia de las
recomendaciones fue considerado “fuerte” (F) o “débil”
(D), de acuerdo con el sistema GRADE modificado
adoptado por la EAU.

Incontinencia urinaria
Diagndstico

Todas las pruebas diagnosticas para IU fueron
evaluadas para determinar su precision diagndstica,
reproducibilidad, confiabilidad y valor pronostico.

El comité de expertos recomendd con firmeza recabar
de manera exhaustiva los datos de la historia clinica
y del examen clinico completo. Las recomendaciones
incluyen: examen abdominal completo (excluir masas
pélvicas y retencion urinaria), examen perineal (genitales
externos, examen vaginal o rectal, musculos pélvicos),
examen de los dermatomas sacros y estado estrogénico
en las mujeres. Los cuestionarios para ser completados
por los pacientes pueden discriminar diferentes tipos de
IU, mostrar cambios evolutivos y cuantificar la respuesta
a los tratamientos, pero no hay evidencias de que el uso
de cuestionarios mejore los resultados.
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Las razones indicadas para la derivaciéon al especialista
incluyen hematuria, dolor, infecciones urinarias
recurrentes, radioterapia previa de la pelvis, examen
rectal digital anormal y sospecha de disfuncién del
vaciamiento vesical.

Los diarios miccionales o registros miccionales son
confiables para medir el volumen urinario nocturno, el
volumen urinario de 24 horas, la frecuencia miccional
diurna y nocturna, el volumen de cada miccion, la
urgencia miccional y los episodios de IU. Se recomienda
la realizacion sistematica de analisis de orina y de
urocultivos, ya que la infeccion urinaria puede causar
sintomas de incontinencia. La bacteriuria asintomatica,
en cambio, no causa IU y su tratamiento no alivia los
sintomas de aquella.

Se observé que los pacientes con IU tienen un volumen
residual posmiccional (VRP) elevado. Sin embargo, el
VRP no es un factor de riesgo de IU, excepto en el caso
de la incontinencia por rebosamiento en los hombres
con obstruccion infravesical. Se recomienda la medicion
del VRP por ecografia solo en los pacientes que seran
sometidos a tratamiento quirdrgico, en los que presentan
IU complicada y en los que reciben farmacos que pueden
alterar la motilidad vesical.

Las pruebas urodinamicas (PUD) se realizan para
brindar una evaluacion objetiva de los sintomas del
tracto urinario inferior. Las PUD pueden predecir los
resultados de un tratamiento y dan informacion util
para analizar las diferentes opciones terapéuticas con
los pacientes. Sin embargo, deben ser interpretadas con
cautela, dado que son dependientes del operador y los
sintomas no siempre pueden reproducirse durante su
realizacién. La variabilidad de las PUD (hasta el 15%)
ha sido sefalada por muchos investigadores como una
fuente de imprecision. La medicién de la funcién uretral
se considera de significaciéon dudosa en la IU. Si bien las
PUD pueden cambiar el abordaje terapéutico en hasta el
56% de los pacientes con IU, no hay evidencia de que
mejoren los resultados finales.

El diagnéstico por imagenes en el paciente con U
ha sido recomendado para investigar alteraciones
anatomicas del aparato urinario. Se utiliza también
para registrar cambios anatomicos y funcionales en
respuesta a un tratamiento. La radiologfa convencional
ha sido reemplazada en gran parte por la ecografia y
por la resonancia magnética (RM), si bien la utilidad
clinica de los diagnésticos por imagenes en la U no
complicada no estad comprobada. De acuerdo con
estas recomendaciones, el diagndstico por imagenes
deberia estar limitado a la investigacion y a los pacientes
quirdrgicos.

Tratamientos no quirurgicos

La IU, sobre todo en el paciente de edad avanzada,
puede asociarse con multiples trastornos concurrentes,
gue incluyen insuficiencia cardiaca, insuficiencia
renal crénica, diabetes, sindrome metabdlico,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, accidente
cerebrovascular, esclerosis multiple, deterioro cognitivo,
depresion, trastornos del suefio, apnea del suefio y
estrefimiento. Se cree que la mejoria general de estos



trastornos asociados puede disminuir los sintomas de
IU, si bien el grado de evidencia de esta aseveracion es
bajo en los estudios revisados.

Las normativas recomiendan que los pacientes con 1U
y con otros problemas asociados reciban el tratamiento
médico apropiado, acorde con las practicas médicas
optimas recomendadas. También debe registrarse
si la aparicion de un nuevo problema clinico o la
introduccién de un nuevo tratamiento tienen influencia
sobre la IU preexistente.

La continencia urinaria es una meta importante
para los pacientes con incontinencia. Cuando el
tratamiento no resuelve el problema o no es posible
administrarlo por alguna razén, se pueden considerar
otros métodos de contencién urinaria, que incluyen
panales absorbentes, catéteres urinarios, reservorios
urinarios externos, dispositivos de pinzamiento peniano
y dispositivos intravaginales, entre otros. La EAU brinda
material escrito a los profesionales, asi como sitios de
Internet con material didactico.

Intervenciones sobre el estilo de vida

La actividad fisica regular favorece el fortalecimiento
de la musculatura del piso pélvico y disminuye el riesgo
de IU. Sin embargo, es posible que el ejercicio fisico
intenso pueda agravarla. Las mujeres atletas pueden
experimentar incontinencia durante la actividad fisica
intensa, pero no durante la actividad fisica normal. El
ejercicio moderado, en cambio, se asocia con menor
riesgo de incontinencia en mujeres de mediana edad y
de edad avanzada.

La modificacion de la ingesta de liquidos,
particularmente su restriccion, es una estrategia
utilizada con frecuencia en el paciente incontinente
para el alivio de los sintomas. Se recomienda ajustar
la indicacion al paciente individual mediante un diario
miccional y un diario de ingesta liquida, y proveer
liquidos suficientes para evitar la sensacion de sed
y la reduccion excesiva del volumen urinario. Entre
los diferentes liquidos ingeridos, se recomienda la
reduccién del consumo de cafeina, ya que los estudios
indican que con ello disminuyen los sintomas de
frecuencia y de urgencia miccional.

El sobrepeso y la obesidad han sido identificados
como factores de riesgo de IU en muchos estudios
epidemiolégicos, en los que se observé que su
prevalencia aumenta proporcionalmente con el
incremento del indice de masa corporal. Se recomienda
instrumentar estrategias para la reduccion de peso
en los adultos obesos, en especial si, ademas, tienen
diabetes. El tabaquismo se asocia (aunque débilmente)
con la IU.

Fisioterapia e intervenciones conductuales

Las intervenciones conductuales y la fisioterapia
abarcan un grupo de estrategias de entrenamiento
dirigidas al control de la emisién urinaria en el paciente
con incontinencia. Incluyen la miccién facilitada, el
entrenamiento vesical, el entrenamiento muscular del
piso pélvico (EMPP) y la estimulacién del nervio tibial
posterior.
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La miccion facilitada, tanto sola como asociada
con otras estrategias, ha demostrado en estudios
controlados que es util para mejorar la continencia
en los ancianos con deterioro cognitivo dependientes
de cuidados especiales. El entrenamiento vesical fue
evaluado en 3 revisiones sistematicas recientes, que
concluyeron que el método es eficaz en las mujeres
incontinentes, pero que su eficacia disminuye luego de
la cesacion del tratamiento. El entrenamiento vesical
no tiene efectos adversos y su Uso en asociacion con
farmacos no incrementa su efectividad.

El EMPP se aplica a mujeres con IU de diversos
origenes. Los metanalisis mostraron que mejora la
incontinencia (en especial la de posparto) y favorece los
marcadores de calidad de vida. También demostraron
que la intensidad del EMPP se correlaciona con los
resultados y que no hay diferencias significativas
entre el tratamiento individual y el grupal. Por otro
lado, la aceptacion a largo plazo del tratamiento es
baja y, en las series publicadas, un alto porcentaje
de pacientes requirieron cirugia. En los hombres
sometidos a prostatectomia total, el EMPP no ha
mostrado beneficios congruentes, aunque se observa
una tendencia a acelerar el retorno de la continencia.
También se lo utilizd como método preventivo de la
incontinencia en el Ultimo trimestre del embarazo y
en el periodo preparatorio de una prostatectomia.

El método reduce el riesgo de incontinencia en las
embarazadas y acelera la recuperacién de la continencia
en los pacientes prostatectomizados.

La estimulacion eléctrica con electrodos de superficie
se aplicé en mujeres incontinentes, con resultados
inciertos. En los hombres, si bien pudo comprobarse
un grado de mejoria, los efectos colaterales adversos
limitaron su uso. La estimulacion magnética ocasiona
menores efectos colaterales, pero las técnicas de
aplicaciéon estan poco estandarizadas y los resultados
han sido heterogéneos.

Los estudios de estimulacion del nervio tibial
posterior mostraron mejorar la IU en las mujeres que
no responden al tratamiento antimuscarinico o que
presentan intolerancia a él. No hay datos suficientes
para evaluar su eficacia en los varones.

Farmacoterapia

Antimuscarinicos. Los antimuscarinicos presentan
particularidades diversas, como sus caracteristicas
farmacocinéticas, la afinidad por el receptor
muscarinico, la solubilidad en los lipidos, la vida media y
la presentacion.

Esta revision analizd 7 revisiones sistematicas de
estudios controlados sobre los antimuscarinicos. La
variable principal de resultado fue la curacion de la
IU. Los estudios mostraron de manera coincidente la
superioridad del antimuscarinico frente al placebo,
aunque el tamano del efecto fue pequefio. Se encontrd
una ligera superioridad de algunos antimuscarinicos
individuales sobre otros y una tendencia al incremento
de los efectos al aumentar la dosis, aunque con
aumento de los efectos adversos. Las formulaciones de
liberacion inmediata ocasionan maés efectos adversos
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gue las formulaciones de liberacién prolongada. Un
antimuscarinico (oxibutinina) ofrece una presentacion
como gel transdérmico, pero su eficacia no ha sido
evaluada sistematicamente. Los efectos indeseables
mas frecuentes son sequedad bucal, estrefimiento,
visién borrosa, fatiga y disfunciéon cognitiva. Algunos
antimuscarinicos de Ultima generacion (trospium,
darifenacina) no cruzan la barrera hematoencefalica y
no se asocian con deterioro cognitivo.

Mirabegron. El mirabegrén es un farmaco aprobado
para el tratamiento de la IU de diferentes causas. En
estudios controlados fue superior al placebo para lograr
la continencia. Los estudios mostraron que tiene una
eficacia similar a algunos antimuscarinicos (tolterodina,
solifenacina, fesoterodina) para reducir los episodios
de incontinencia, en especial en los pacientes con
vejiga hiperactiva. Los efectos adversos mas frecuentes
son hipertension, rinofaringitis e infecciones urinarias.
El tratamiento asociado con antimuscarinicos y
mirabegrén puede ser Util en los ancianos para evitar
los efectos adversos del incremento de la dosis de
los antimuscarinicos. La tolerancia y el cumplimiento
terapéutico parecen ser mayores con el mirabegréon que
con los antimuscarinicos.

Otros farmacos. La duloxetina ha sido utilizada para
la IU en hombres y en mujeres. Los estudios muestran
que si bien produce un porcentaje aceptable de mejoria,
presenta una alta tasa de abandono del tratamiento
debido a sus efectos colaterales (nauseas, vomitos,
sequedad bucal, estrefiimiento, insomnio, somnolencia,
fatiga).

La desmopresina es Util para el tratamiento de la
poliuria nocturna y ha sido probada en la IU, pero sin
resultados firmes. La desmopresina conlleva el riesgo de
hiponatremia, sobre todo en los ancianos.

Los estrogenos vaginales, indicados para el
tratamiento de los sintomas de atrofia vaginal en
mujeres posmenopausicas, pueden aliviar los sintomas
de IU, aunque el tamafo del efecto es pequefio. No
se ha asociado el uso de estrdgenos vaginales con
aumento del riesgo de tromboembolia o de cancer, ni
se han informado efectos adversos.

Conclusiones

La IU es un trastorno frecuente que afecta
negativamente la calidad de vida de los pacientes.
Las causas del trastorno son multiples, por lo que
la evaluacion diagnostica inicial es importante para
indicar el tratamiento apropiado y para identificar a los
pacientes que requieren la derivacion al especialista.
Estas recomendaciones de un grupo de expertos
proveen un resumen de los tratamientos disponibles,
con su nivel de evidencia correspondiente.
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3 - Revision Sistematica y Metanalisis
Comparativo de la Eficacia de los FaArmacos
Antiinflamatorios no Esteroides, Opioides
y Paracetamol en el Tratamiento del Colico
Renal Agudo

Pathan S, Mitra B, Cameron P

Hamad Medical Corporation, Doha, Qatar; Monash University, Melbourne,
Australia

[A Systemic Review and Meta-Analysis Comparing the Efficacy of
Nonsteroidal Anti-Inflammatory Drugs, Opioids, and Paracetamol in the
Treatment of Acute Renal Colic]

European Urology 73(4):583-595, Abr 2018

En el control de los célicos renales, los antiinflamatorios no
esteroides son eficaces en disminuir el dolor por intervalos
de mayor duracién, lo que se traduce en un menor
requerimiento de tratamiento de rescate, en comparacion
con lo observado en los pacientes medicados con
paracetamol u opioides, y su uso presenta una incidencia
de vomitos inferior respecto de estos Gltimos.

Como terapia de primera linea, el uso de
antiinflamatorios no esteroides (AINE) en el control
del dolor abdominal agudo que caracteriza al célico
renal ha demostrado su eficacia en diversos estudios.
Estos farmacos producen analgesia mediante la
inhibicion de la sintesis de las prostaglandinas pero,
a diferencia de los opioides que suelen prescribirse
por su capacidad para contrarrestar el dolor y la
posibilidad de dosificacién personalizada en respuesta
a su intensidad, los AINE pueden provocar efectos
secundarios significativos que afectan el tracto digestivo
(hemorragia gastrointestinal) y el rinon (insuficiencia
renal). De la evaluacién de los resultados de los
ensayos clinicos sobre el tratamiento del célico renal,
no es posible determinar un criterio consensuado que
establezca el analgésico (opioide o AINE) que presenta
mayor eficacia con un mejor perfil de seguridad. Si bien
ciertos estudios proponen la equivalencia o superioridad
terapéutica del paracetamol respecto de los opioides,
es fundamental contrastar las observaciones efectuadas
si se considera la necesidad de controlar, en forma
adecuada, el dolor en los pacientes con coélico renal
provocado por la presencia de calculos renales
(incidencia del 0.1% al 18.5%), que se repiten con
intervalos de 5 a 10 afos en el 50% de los pacientes).

El objetivo del presente trabajo fue comparar, en el
tratamiento del colico renal, la eficacia y la seguridad de
los AINE respecto de los opioides y el paracetamol.

Métodos

A partir de diversas bases de datos y plataformas
(Cochrane database, Cochrane Renal Group, Medline,
Embase, World Health Organization International
Clinical Trials Registry Platformy Google Scholar) se
extrajo la informacién de 36 ensayos controlados y
aleatorizados que evaluaron la eficacia y la seguridad
de los AINE respecto de los opioides o del paracetamol
en el control del dolor en individuos con célicos
renales (n total = 4887). Los ensayos seleccionados
no evaluaron a pacientes con colicos biliares y sus
resultados fueron significativos en la comparacion de



la capacidad analgésica del AINE respecto del opioide
elegido o del paracetamol, en diferentes dosis y vias de
administracion. En la poblacion analizada, se determiné
la disminucién del dolor luego de 30 minutos de la
administracion del analgésico mediante la evaluacién
del cambio en la intensidad del dolor expresada en la
escala de calificaciéon numérica, NRS-1 (puntaje maximo
10 puntos) y la escala visual analdgica (valor maximo:
10 cm o 100 mm), y el porcentaje de pacientes que
presentaban una reduccion del dolor > 50% o en los
que el analgésico habia erradicado el dolor. Asimismo,
se determinaron los efectos adversos provocados por
los distintos tratamientos, de caracteristica grave:
hemorragia gastrointestinal, anafilaxia, complicaciones
derivadas de la inyeccién intramuscular y requerimiento
de didlisis, o aguda: hipotension, mareos, sarpullido
alérgico, dificultad respiratoria y vomitos (en el caso
particular de este sintoma, se establecieron las tasas de
tratamientos dispensados en su control).

En el analisis estadistico, se utilizaron el modelo de
efectos aleatorios, el método del inverso de la varianza
(intervalo de confianza [IC] del 95% [significacion
estadistica, p < 0.05]), el método de Mantel-Haenszel
(el tamafio del efecto se expresd mediante los risk
ratios (RR) [IC 95%]) y se evalué la heterogeneidad
estadistica (/) de los estudios valorados (en caso de
significacion estadistica, > 50% o p < 0.1, se aplico el
intervalo de prediccion (IP) del 95% para establecer el
efecto real respecto del estimado).

Resultados

Si bien la evaluacién comparativa de los resultados
de 11 ensayos clinicos (n = 1985 individuos) establece
mayor eficacia de los AINE en reducir el dolor luego
de 30 minutos de su administracion, respecto de los
puntajes iniciales al considerar este parametro en un
rango de 1 a 100 puntos (promedio de disminucién
=5.58:10.22 a 0.95; p = 0.01), la valoracién de estas
observaciones mediante el IP determin¢ la equivalencia
en la capacidad analgésica de ambas terapias
(promedio de disminucién = 5.58: 18.49 a 9.07). Dicho
analisis debio efectuarse luego de determinar que la
heterogeneidad entre los ensayos fue significativa
(P=81%; p <0.001)y no se debié al tipo de opioide
o AINE utilizado, la via de administracion, la calidad del

estudio, la estimacién de la varianza o las escalas aplicadas.

La capacidad analgésica comparativa de los AINE y los
opioides en erradicar el dolor (n = 943 individuos
[13 estudios; ” = 49%]) o el porcentaje de pacientes bajo
estas terapias que experimentaron una reduccién de su
intensidad = 50% (n = 1805 individuos [4 estudios;
= 82%]) luego del intervalo de 30 minutos, no presentd
diferencia estadistica (en forma respectiva: RR = 0.96:
0.82-1.11;p=0.57yRR=0.76: 0.47- 1.22; p = 0.26).

La utilizacion de otros farmacos para el control del
dolor en la terapia de rescate, administrados por via
intravenosa, fue menos frecuente en el tratamiento
con AINE respecto del uso de opioides. Dichas
valoraciones provinieron del analisis de 7 ensayos
(n =541 individuos) mediante los cuales se demostrd
que el nimero promedio de pacientes requeridos para
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poner de manifiesto la eficacia superior de los AINE al
considerar las tasas de terapias de rescate dispensadas
fue de 11 (6-75).

A diferencia del andlisis mencionado, la evaluaciéon
de 17 ensayos clinicos que presentaban significacion
estadistica en su heterogeneidad ( = 52%; p = 0.009),
no solo respecto de la via de administracion de los
analgésicos, sino también del analgésico elegido y la
dosis utilizada en la terapia de rescate y el intervalo de
registro de los resultados, determin tasas de utilizacion
del tratamiento de rescate mas bajas en los pacientes
que recibieron AINE que en los que usaron opioides
(RR = 0.73: 0.57 a 0.94; p = 0.01).

Si bien los efectos adversos presentaron mayor
incidencia en los pacientes tratados con opioides que
en los que utilizaron AINE (RR = 0.53: 0.4 a 0.69;

p < 0.001), al determinar el IP debido a la presencia de
heterogeneidad de significacién estadistica (1 = 59%;
p < 0.001) en los ensayos clinicos evaluados

(23 estudios [n = 2703 individuos]), no fue posible
establecer que los AINE exhibieran un mejor perfil de
seguridad (RR = 0.53: 0.22 a 1.26). No obstante, al
valorar los ensayos clinicos en los que los farmacos se
administraban por via intramuscular, con resultados
equivalentes (5 estudios [n = 531 individuos]), el uso de
opioides provocaba vomitos con mayor frecuencia que
los AINE, diferencia que se evidencié en el tratamiento
de un promedio de 5 pacientes (4 a 8).

A pesar de la heterogeneidad (P = 54%; p = 0.009)
entre los ensayos valorados (14 estudios [n = 2300
individuos]), la incidencia de vomitos fue inferior en
la poblacion que usd AINE (RR = 0.41: 0.24 a 0.70;

p < 0.009). En el conjunto de ensayos clinicos, no se
registraron efectos adversos graves provocados por los
AINE ni por los opioides.

Con respecto a la capacidad analgésica comparativa
de los AINE y el paracetamol, los primeros permitieron
menor utilizaciéon de la terapia de rescate (RR = 0.56:
0.42 a 0.74; p < 0.001) en el tratamiento de un numero
promedio de 11 pacientes (8 a 21), al considerar las
observaciones efectuadas en 2 ensayos clinicos
(n = 1145 individuos; ?=0%). Sin embargo, la
capacidad de los analgésicos para reducir el dolor luego
del intervalo de 30 minutos de su administracion, en
una escala de 0 a 100 puntos, respecto de los valores
iniciales, fue equivalente (promedio de disminucién
=5.67[17.52 a6.18]; p = 0.38), en el contexto de una
heterogeneidad significativa (? = 89%; p < 0.001) de
los ensayos evaluados (4 estudios [n = 1325 individuos]).

Los AINE y el paracetamol no presentaron perfiles
de seguridad diferenciales respecto de los efectos
secundarios (RR = 1.10: 0.47 a 2.58; p = 0.82,
observados en 4 estudios (n = 1325; 7= 0%), lo que se
evidencio, asimismo, en la incidencia de vémitos
(RR=0.54:0.15 a 2; p = 0.36, registrada en 2 estudios
[n = 1195 individuos; P = 0%).

Discusion

De acuerdo con los metandlisis efectuados, los
AINE, los opioides y el paracetamol fueron eficaces en
disminuir el dolor en los pacientes con célicos renales.
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Si bien esas observaciones concuerdan con los estudios
previos, no fue posible demostrar mayor capacidad
analgésica de los AINE respecto de los opioides y el
paracetamol al determinar la intensidad del dolor luego
de 30 minutos de su administracion.

La diferencia entre los analgésicos en el control del
dolor se puso de manifiesto en la menor frecuencia de
aplicacion del tratamiento de rescate en los pacientes
que usaron AINE, en comparacién con los tratados con
opioides o paracetamol.

El perfil de seguridad de los analgésicos evaluados fue
similar, a excepcién de la incidencia de vémitos, que fue
menor en la poblacion que utilizé AINE que en el grupo
tratado con opioides.

Conclusion

En el control de los colicos renales, el perfil de
seguridad y la eficacia analgésica de los AINE respecto
de la menor utilizacion de tratamientos de rescate,
en comparacion con los opioides y el paracetamol,
determinan que estos farmacos sean la terapia
recomendada en la practica médica.

PN Informacion adicional en
M Wwwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/157957

4 - Predictores de Complicaciones Infecciosas
luego de la Profilaxis Dirigida en la Biopsia
de Prostata

Papagiannopoulos D, Abern M, Latchamsetty K y colaboradores

Rush University Medical Center; University of lllinois at Chicago, Chicago,
EE.UU.

[Prediictors of Infectious Complications after Targeted Prophylaxis for
Prostate Needle Biopsy]

The Journal of Urology 199(1):155-160, Ene 2018

La presencia de patdgenos resistentes a las
fluoroquinolonas es un factor relacionado con la apariciéon
de complicaciones infecciosas luego de una biopsia
prostatica con aguja.

Con el incremento de la incidencia de infecciones
e internaciones luego de la realizacion de biopsias
prostaticas transrrectales efectuadas con aguja y
dirigidas por ecografia (BTE), también aumento la
preocupacion por la seguridad de los pacientes y
los costos generados en el sistema de salud. Asi, los
autores postulan que la inoculacion directa de bacterias
presentes en el recto y dentro de la préstata, en los
vasos sanguineos o en el tracto urinario es uno de los
mecanismos que contribuye a la fisiopatologia de estas
infecciones.

Las normas de buena practica de 2008 de la American
Urologic Association recomiendan el empleo de
fluoroquinolonas (FQ) como profilaxis, administradas

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,
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24 horas antes del procedimiento, aunque en la Ultima
década han surgido patdgenos resistentes a esta clase
de antimicrobianos en diversos procesos infecciosos.
En este trabajo, los autores decidieron aportar datos
sobre la incidencia de complicaciones infecciosas luego
de la BTE en un grupo de 28 clinicas especializadas,
localizadas en el drea metropolitana de Chicago,
EE.UU. Para ello, emplearon los resultados de los
cultivos de hisopados rectales, como guia para la
profilaxis antibidtica dirigida antes de la biopsia.
También, analizaron los factores de prediccién de las
complicaciones infecciosas con esta estrategia.

Materiales y métodos

Se efectud una revision retrospectiva de 7186
pacientes consecutivos que fueron evaluados por
sospecha de cancer prostatico o por cancer conocido
entre enero de 2013 y diciembre de 2014; 1972 fueron
excluidos. El analisis final se baso en la informacion
aportada por 5214 pacientes. Aproximadamente una
semana antes de la biopsia programada se obtuvieron
hisopados rectales, que se insertaron a 3 cm del
ano. Los especimenes obtenidos se incubaron y se
efectuaron pruebas de sensibilidad a la ciprofloxacina.
En el caso de observarse crecimiento de bacterias
resistentes a este antibiético, se realizaron pruebas de
sensibilidad a otros antimicrobianos. Cincuenta y dos
urdlogos efectuaron las biopsias y cada uno determiné
la profilaxis antibiotica a utilizar. A los fines del estudio
se consideraron tres grupos de infecciones: orquitis,
infeccion del tracto urinario y sepsis, detectadas en la
primera visita en el consultorio, durante el seguimiento
o por internacion debida a infeccion, dentro de los
30 dias de realizada la BTE.

Para el andlisis estadistico se utilizd la prueba de chi
al cuadrado y para las variables categoricas, la exacta
de Fisher. El umbral para la inclusion de factores
univariados fue de p = 0.25. Los datos se analizaron con
el programa R, version 2.14.2.

Resultados

En 1106 hisopados rectales (21.2%) se detectaron
gérmenes resistentes a las FQ y 1088 pacientes (98.4%)
recibieron profilaxis antibidtica apropiada y dirigida.
En el total de las biopsias incluidas en el trabajo se
documentaron 56 complicaciones infecciosas (1.1%):
8 orquitis, 24 infecciones del tracto urinario y 24 sepsis.
En 43 casos, la flora microbiana presente en el recto
fue resistente a las FQ; en los 13 restantes, las bacterias
fueron sensibles a este antibidtico. Treinta y una de las
complicaciones requirieron internacion.

Segun el andlisis estadistico, la raza no caucasica
y la presencia de cultivos de hisopados rectales con
antibiogramas resistentes a las FQ resultaron predictores
de infeccion (p < 0.05). Otros factores, como la edad,
el antecedente de diabetes mellitus y el nimero de
biopsias efectuadas con anterioridad, no alcanzaron
poder estadistico suficiente (p > 0.05), mientras que, de
acuerdo con el analisis multivariado final, los factores
predictores independientes de infeccién fueron la
presencia de flora rectal resistente a las FQ (odds



ratio [OR]: 9.98; intervalo de confianza del 95%

[IC 95%:]: 3.79 a 26.3) y el nimero de muestras
obtenidas durante el procedimiento (OR: 1.28; IC 95%:
1.04 a 1.54).

Discusion y conclusion

La incidencia general de infecciones y sepsis en el
grupo de clinicas que formaron parte del estudio fue
baja, de 1.1% y 0.46%, respectivamente. Los autores
sefialan que, de acuerdo con los andlisis estadisticos
efectuados, los pacientes con flora rectal resistente a las
FQ tuvieron una probabilidad 9.98 mayor de contraer
una infeccién posterior al procedimiento, a pesar del
ajuste de la profilaxis antibiotica.

En estudios previos se afirmoé que los microorganismos
resistentes a las FQ son los responsables del incremento
en la incidencia de infecciones. Por ejemplo, un estudio
publicado en 2012 investigo estas infecciones en
pacientes sometidos a biopsia prostatica con aguja
entre 2002 y 2011; se hallé que, entre 2010y 2011,
la tasa de infecciones se incrementé en comparacion
con el periodo comprendido entre 2002 y 2009, con
una incidencia de 2.5y 0.7 por cada 100 biopsias
realizadas, respectivamente, lo que reflejé el aumento
de microorganismos resistentes a las FQ aislados de
urocultivos y hemocultivos en episodios de infeccion.

En 2014, un trabajo basado en 2673 sujetos en
guienes se efectud una BTE detectd que los cultivos
con patdégenos resistentes a las FQ incrementaron el
riesgo de infeccién (OR: 3.98), aunque en este estudio,
comentan los autores, los resultados de los cultivos
rectales no dirigieron la profilaxis a administrar. A
pesar del modelo dirigido de profilaxis que se empled
en el presente estudio, afaden los autores, las
probabilidades de infeccién fueron significativamente
mas elevadas.

Otro ensayo previé analizé los patrones de resistencia
de los aislamientos de Escherichia coli en pacientes con
bacteriemia y detectd una mayor probabilidad de que
las infecciones posteriores a una BTE fueran resistentes
a ciprofloxacina, gentamicina y trimetoprima-
sulfametoxazol, en comparacion con otras fuentes de
bacteriemia. Asi, se destaco que este pico de infecciones
luego del procedimiento podria estar relacionado
con una cepa altamente virulenta y resistente de esta
bacteria, conocida como E. coli resistente a las FQ, con
tipo de secuencia 131.

Si bien en algunos trabajos se sugirié que las minorias
raciales parecen estar expuestas a mayor riesgo
de infeccion luego de una BTE, este dato no pudo
confirmarse en el presente trabajo. El analisis estadistico
final se efectud con control de variables de confusion
y, segun consideran los autores, el potencial de riesgo
en estos casos podria estar relacionado con mayor
prevalencia de bacterias resistentes a las FQ presentes
en el recto.

Como limitaciones del estudio, los autores mencionan
su disefio retrospectivo y que cada uno de los urélogos
determiné tanto el antimicrobiano elegido para la
profilaxis como la duracién y otras practicas habituales,
lo que pudo representar factores de confusion.
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Los autores concluyen que, sobre la base de los
hallazgos observados en el estudio, la etnia no
caucasica, la presencia de gérmenes resistentes a las
FQ y el numero de muestras obtenidas durante la
realizacion de las biopsias prostaticas fueron factores
gue se relacionaron con mayor probabilidad de
infecciones, en tanto que los hisopados rectales parecen
ayudar a identificar a los pacientes con mayor riesgo
de presentar estas complicaciones. Ante estos casos,
anaden, se deben emplear otras técnicas o estrategias
para disminuir el riesgo posterior al procedimiento.

PN Informacion adicional en
My W siicsalud.com/dato/resiic.php/157955

5- Calidad de Vida Posterior a la Cistectomia
Radical

Tyson M, Barocas D
Mayo Clinic, Rochester, EE.UU.

[Quiality of Life after Radical Cystectomy]

Urologic Clinics of North America 45(2):249-256, May 2018

En general, no se observan diferencias significativas de
calidad de vida segun el tipo de derivacion efectuada luego
de la cistectomia radical en pacientes con cancer de vejiga.
No obstante, la neovejiga podria brindar ciertas ventajas. Es
necesario contar con mas informacion al respecto.

De acuerdo con lo estimado en Estados Unidos, el
cancer de vejiga tiene una incidencia anual de 11.6
casos cada 100 000 personas. En presencia de invasion
muscular, el tratamiento estandar es la quimioterapia
neoadyuvante, seguida por la cistectomia radical. La
reconstruccion del tracto urinario puede realizarse
mediante diferentes estrategias, como la derivacion
urinaria incontinente, la derivacién cutanea continente
y la neovejiga ortotdpica. Dichas estrategias tienen
beneficios a corto plazo, aunque a largo plazo se
observa la afectacion de la funcion sexual y urinaria,
de la salud emocional y social, de la independencia
y del bienestar psicosocial. Esto indica la importancia
de evaluar las consecuencias de cada opcion.
Desafortunadamente, no se cuenta con estudios
suficientes acerca del efecto del tratamiento del cancer
de vejiga sobre la calidad de vida de los pacientes.

El presente estudio se llevo a cabo con el objetivo
de evaluar los instrumentos empleados con mayor
frecuencia para conocer la calidad de vida de los
pacientes con cancer de vejiga. En segundo lugar, se
evalué el efecto de la cistectomia y de la derivacion
urinaria sobre la calidad de vida y el funcionamiento
sexual, urinario e intestinal, entre otros.

Instrumentos de evaluacion disponibles

La calidad de vida refleja la satisfaccion de
un individuo con su vida en una determinada
circunstancia de salud. En general, es evaluada
mediante la informacién aportada por los pacientes
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ante la aplicacion de instrumentos o cuestionarios
estandarizados. La evaluacion longitudinal de la calidad
de vida es importante a la hora de comparar diferentes
tratamientos o decidir la conducta terapéutica. La
evaluacion de la calidad de vida de los pacientes con
cancer de vejiga puede ser general, especifica para
pacientes oncoldgicos o especifica para pacientes con
dicho tipo de carcinoma.

La evaluacién de la calidad de vida en general de
los pacientes con cancer puede realizarse mediante
diferentes instrumentos. El mas utilizado es el RAND
Medical Outcomes Study 36-Item Health Survey
(SF-36), que incluye 36 preguntas destinadas a evaluar
el funcionamiento fisico y emocional, la vitalidad,
el dolor y la salud percibida y mental. Si bien este
cuestionario no es especifico para evaluar pacientes
oncoldgicos, su uso es frecuente.

En la actualidad se cuenta con instrumentos
especificos para la evaluacion de la calidad de vida
de los pacientes con cancer como el European
Organization for Research and Treatment of Cancer
Quality of Life Core Questionnaire (EORTC-QLQ-C30)

y el cuestionario Functional Assessment of Cancer
Therapy-General (FACT-G). No obstante, dichas
herramientas no son especificas para la evaluacion de
los pacientes con cancer de vejiga. En este sentido, se
cuenta con instrumentos mas especificos que permiten
evaluar la calidad de vida relacionada con la disfuncion
urinaria, intestinal y sexual y la imagen corporal.

Las herramientas para la evaluacion especifica de los
pacientes con cancer de vejiga pueden dividirse segin
su neutralidad con respecto al tratamiento. Por ejemplo,
el Bladder Cancer Index (BCl) y el cuestionario
FACT-bladder cancer (FACT-BI) son inespecificos en
cuanto al tratamiento, en tanto que herramientas como
el FACT Vanderbilt Cystectomy Index (FACT-VCI)

y el EORTC-QLQ-BLM30 son especificos para la
evaluacion de los pacientes que fueron tratados
mediante cistectomia con derivacién urinaria. De todos
modos, dichos instrumentos deben aplicarse junto con
otros mas generales con el fin de recabar informacion
completa sobre la calidad de vida y el estado de salud.

El EORTC-QLQ-Bladder cancer Muscle
invasive (EORTC-QLQ-BLM30) fue disefiado
especificamente para la evaluacion de los pacientes
con cancer de vejiga con invasion muscular. Su
aplicacion permite valorar aspectos relacionados
con el funcionamiento fisico, emocional, cognitivo
y social. Asimismo, esta escala es Util para evaluar
sintomas como la fatiga, las nduseas, los vomitos, la
disminucién del apetito y la constipacion. El médulo
QLQ-BLM30 incluye escalas para la evaluacion de los
sintomas urinarios, de los problemas relacionados con
la urostomia y de otros aspectos como la hemorragia
abdominal, la imagen corporal, las expectativas y la
funcion sexual.

El cuestionario FACT-VCl incluye 17 items y se utiliza
para la evaluacién de los pacientes que son tratados
mediante cistectomia y derivacion urinaria. Permite
valorar los sintomas urinarios, intestinales y sexuales
y se aplica junto con el FACT-G. En la actualidad, la
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herramienta se encuentra validada para ser aplicada
luego de la cistectomia y resulta util para conocer la
calidad de vida segun la realizacion de una neovejiga
ortotépica o una derivacion urinaria con conducto ileal.
No obstante, no resulta Util para analizar la calidad de
vida segun el tipo de derivacion realizada.

El cuestionario FACT-BI fue disefiado con el fin
de evaluar a los pacientes con cancer de vejiga que
presentan reciben diferentes tipos de evolucion y
tratamiento. Permite evaluar el funcionamiento fisico,
familiar y emocional correspondientes al cuestionario
FACT-G, asi como aspectos especificos asociados con
la enfermedad. En este ultimo caso, se incluyen la
funcién urinaria, sexual e intestinal. La aplicacion de
este cuestionario permite comparar a los pacientes
con carcinoma de vejiga con invasion muscular frente
a aquellos sin dicha evolucion. Es decir, el instrumento
es neutral con respecto al tratamiento aplicado, a
diferencia de otros instrumentos como el FACT-VCly
el QLQ-BLM30, disenados con el fin de evaluar a los
pacientes con carcinoma invasivo. De todos modos, los
instrumentos neutrales con respecto al tratamiento son
Utiles para comparar diferentes intervenciones.

El BCI fue disefado para evaluar la calidad de vida
de los pacientes mediante pruebas psicométricas
estandarizadas, sin importar el cuadro clinico y el
tratamiento administrado. Puede aplicarse a los
pacientes que cursan todos los estadios del cancer
de vejiga. Incluye 3 dominios correspondientes a la
funcion sexual, intestinal y urinaria. Permite evaluar
cuestiones especificas vinculadas con el conducto ileal.
No obstante, no es Util para evaluar la calidad de vida
en general. Existen instrumentos especificos para la
valoracion de la calidad de vida relacionada con la
funcién sexual luego de la cistectomia en pacientes
de sexo masculino, denominados International Index
of Erectile Function (IIEF) y Sexual Health Inventory for
Men (SHIM). En cuanto a las mujeres, la herramienta
mas utilizada para evaluar la funcién sexual luego de la
cistectomia es el Female Sexual Function Index (FSFI).

Calidad de vida en general y relacionada con
aspectos especificos de la enfermedad

De acuerdo con los resultados de los estudios
disponibles, la calidad de vida de los pacientes con
cancer de vejiga que requieren cistectomia no difiere
segun el tipo de derivaciéon efectuada. No obstante,
existen cuestiones metodoldgicas que disminuyen la
fiabilidad de dichos hallazgos. Segun lo observado en
el estudio al respecto de mayor magnitud efectuado
hasta el momento, la aplicacion del EORTC-QLQ-C30
indicé que la cistectomia tiene consecuencias
negativas sobre el funcionamiento, el apetito y la
fatiga. En cuanto al tipo de derivacién, los pacientes
con neovejiga presentaron mas inconvenientes
vinculados con el funcionamiento social y econémico
y mayor frecuencia de diarrea, en comparacion con
los sujetos con conducto ileal, quienes informaron
un nivel superior de constipacion. No obstante, la
neovejiga no se asocié con aumento de la frecuencia
de trastornos del suefio. Dichos trastornos fueron mas



prominentes entre los pacientes mayores de 70 afios
con conducto ileal. La diferencia observada segun el
tipo de derivacién urinaria no resulté significativa desde
el punto de vista clinico.

Segun los resultados de otro estudio sobre el
efecto de la cistectomia en términos de calidad de
vida en general, evaluados mediante el cuestionario
FACT-BI, no existirian diferencias entre los pacientes
tratados mediante dicho abordaje y aquellos que
no los requieren debido a que no presentan un
carcinoma invasivo. Este resultado coincide con lo
informado al comparar a los pacientes con conducto
ileal de aquellos con derivacion continente, aunque
existen limitaciones que disminuyen la fiabilidad de los
hallazgos. En general, puede indicarse que los pacientes
con neovejiga tienen un estado de salud algo superior,
acompafado por mejor funcionamiento fisico, aunque
presentan una frecuencia elevada de diarrea. Segun los
resultados de estudios realizados durante los ultimos
5 afnos, la neovejiga brinda ventajas en términos de
calidad de vida en pacientes con cancer de vejiga que
requieren cistectomia.

Funcién sexual y cistectomia

Es sabido que, por diferentes motivos, la cistectomia
afecta la funcién sexual en hasta el 80% de los casos.
Sin embargo, hasta el momento no se cuenta con
informacion fidedigna al respecto. Puede indicarse que
los pacientes con neovejiga presentan una funcion
sexual mas satisfactoria en comparacion con los
individuos con conducto ileal. Mas aun, se informd
una mejoria de la funcién sexual en pacientes con
neovejiga, a diferencia de los pacientes con conducto
ileal, quienes presentaron un empeoramiento a
medida que transcurrio el tiempo, aunque existen
cuestiones metodoldgicas que impiden la obtencién
de resultados concluyentes. Las técnicas de cistectomia
Con preservacion nerviosa se asociaron con una mejoria
de la funcion sexual, aunque al analizar los resultados
deben considerarse la edad y la funcion sexual previa a
la cistectomia.

Con respecto a la funcion sexual de la mujer con
cancer de vejiga invasivo, la cistectomia generalmente
se asocia con la remociéon o el daio de los paquetes
neurovasculares ubicados en las paredes vaginales. Otra
consecuencia de la cistectomia es la disminucion de la
vascularizacion del clitoris asociada con la remocién de
la uretra distal, asi como la remocion de la pared vaginal
anterior, con el consiguiente estrechamiento. Esto
conlleva una disminucion significativa de la funcién
sexual. La derivacion ileal tendria un efecto mas
negativo sobre la funcién sexual, en comparacion
con otras técnicas. Con el fin de preservar la funcién
sexual en mujeres que requieren cistectomia, se
propusieron modificaciones de las técnicas empleadas
habitualmente, como la ausencia de reseccion de
la uretra distal y la consiguiente preservacion de la
neurovasculatura del clitoris. Ademas, en los casos
posibles, puede preservarse la pared vaginal anterior
o efectuarse una reconstruccién vaginal tubular, entre
otras estrategias. De todos modos, es necesario contar

Trabajos Distinguidos Urologia 8 (2018) 6-15

con estudios sobre la evolucién oncolégica de las
pacientes que reciben este tipo de intervencion.

Conclusion

Hasta el momento no se cuenta con informacién
concluyente sobre la calidad de vida de los pacientes
con cancer de vejiga que son tratados mediante
cistectomfa. La creacion de instrumentos de evaluacion
validados permitira realizar estudios prospectivos
y longitudinales de calidad adecuada con el fin de
obtener mas informacion.

PN Informacién adicional en
MWW siicsalud.com/dato/resiic.php/157959
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6 - Osteoporosis y Terapias contra el Cancer de
Prostata

Kirk P, Borza T, Skolarus T y colaboradores

British Journal of Urology International 121(4):558-564,
Abr 2018

El cancer de prostata es una de las neoplasias
malignas mas frecuentes en varones, y la terapia de
privacion de andrégenos (TPA) es uno de los pilares
de su tratamiento. Sin embargo, suele estar asociado
con eventos adversos significativos relacionados con
hipogonadismo, sindrome metabdlico, enfermedades
cardiovasculares y disminucion de la salud 6sea.

Respecto de este Ultimo evento adverso se ha
observado que la TPA reduce significativamente la
densidad mineral 6seay, por lo tanto, aumenta el
riesgo de fracturas. Por esta razon, las guias clinicas
empleadas en la actualidad recomiendan evaluar
la osteoporosis al momento de iniciar este tipo de
tratamiento para facilitar la estratificacion del riesgo y la
intervencién farmacologica temprana en los pacientes
que la requieran. A tal fin se recomienda la ejecucion
de escaneos densitométricos al momento de comenzar
la administracion de drogas antagonistas de la
testosterona, con seguimiento peridédico. Sin embargo,
factores de riesgo como el tabaquismo, el alcoholismo
y la baja ingesta de vitamina D hacen que este riesgo
permanezca.

Respecto de los ancianos estadounidenses, se ha
observado que las tasas de mortalidad aumentan
después de sufrir fracturas, lo que vuelve imprescindible
el andlisis de la densidad 6sea (ADO) y el tratamiento de
la osteoporosis.

El objetivo de este ensayo es caracterizar el empleo
de ADO y los resultados en una cohorte nacional
de adultos mayores estadounidenses con cancer de
prostata tratados con TPA, con el fin de caracterizar
objetivos relacionados con la salud musculoesquelética,
como la osteoporosis, su tratamiento farmacoldgico
y el riesgo de fracturas. Este estudio contribuira al
conocimiento de la carga de la enfermedad 6sea entre
pacientes con alto riesgo y las posibilidades de mejora
del abordaje de la enfermedad.

Se empled un registro de pacientes mayores para
identificar individuos con diagnostico de cancer de
prostata confirmado por histopatologia que fueran
tratados con TPA, definida como castracion quimica con
agentes agonistas de la gonadotrofina o intervenidos
con orquiectomia. Cerca del 99% de los pacientes
fueron intervenidos farmacolégicamente: 93%
recibieron goserelina, 4% leuprolide y 3% recibieron
otro tipo de agentes. Se excluyeron los individuos con
otro tipo de neoplasias, muerte dentro de los 30 dias de

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
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diagnostico o diagnéstico post mortem. Se extrajeron
los datos relacionados con datos clinicos, bioquimicos,
farmacéuticos y de imagenes con un seguimiento

durante 2014 sobre una cohorte de 17 017 pacientes.

El objetivo principal fue la ADO a nivel de paciente,
ya sea como absorciometria de rayos X de energia
dual o por tomografia computarizada dentro de los
18 meses de diagnosticado el cancer de préstata. Los
objetivos secundarios fueron las mediciones de salud
osea y fracturas posteriores al comienzo de la TPA. Se
evaluaron, ademas, las prescripciones de farmacia de
drogas antiosteopordticas, calcio y vitamina D.

Se empled estadistica descriptiva para evaluar las
diferencias entre las caracteristicas demogréficas,
patoldgicas y del tratamiento entre los pacientes con
cancer tratados con TPA que fueron evaluados con
ADO respecto de aquellos que no fueron evaluados, y
también se realizaron modelos de regresién multiple
para estudiar la asociacién de ADO con los objetivos
secundarios. Se establecio la significancia estadistica en
p < 0.05.

Entre los 17 017 individuos que recibieron TPA solo
2502 (15%) fueron evaluados con ADO. Estos pacientes
eran de mayor edad y con mayor riesgo de enfermedad,
en comparacién con los que no fueron evaluados
(p < 0.001 en ambos casos). Las tasas de combinacién
de TPA con radioterapia fueron ligeramente mayores
(p < 0.001), y las tasas de andlisis aumentaron a lo largo
de los afios del periodo del estudio.

Los resultados relacionados con la salud ésea
demuestran que los individuos que recibieron ADO
tuvieron mas probabilidades de tener un diagnéstico
y tratamiento para osteoporosis y de sufrir fracturas
(p < 0.001 en todos los casos). De hecho, las tasas de
diagnostico para osteoporosis y fracturas aumentaron
10y 3 veces, respectivamente, después del ADO, las
tasas de empleo de bisfosfonatos aumentaron 10 veces
y el empleo de vitamina D llegd a superar el doble.

Al realizar un ajuste de acuerdo con las caracteristicas
del paciente y la enfermedad, el ADO continué
asociandose con el diagnostico (odds ratio ajustado
[aOR] 6.21, intervalo de confianza (IC) del 95%: 5.40
a 7.15) y el tratamiento de la osteoporosis (aOR 6.47,
IC 95%: 5.66 a 7.39). También aumenté el riesgo de
fracturas (aOR 1.29, IC 95%: 1.08 a 1.53).

La continuacion de la TPA por dos afios también
estuvo vinculada acon el diagnéstico y tratamiento
de la osteoporosis (@OR 1.47,1C 95%: 1.28 a 1.69y
aOR 1.86 1C 95%: 1.71 a 2.03), asi como al riesgo de
fracturas (aOR 1.21, IC 95%: 1.06 a 1.40).

Este estudio ha demostrado que alrededor de
un paciente con cancer de prostata cada 7 que se
encuentre recibiendo TPA fue evaluado con ADO dentro
de los 3 afios de iniciada la castraciéon quimica. Sin
embargo, para el fin de este estudio, esta proporcién
aumento a un paciente cada 5. El ADO estuvo asociado
con aumentos pronunciados en el diagnéstico y
tratamiento de la osteoporosis, lo que sugiere una



carga significativa de la enfermedad 6sea en hombres
no tratados. Si bien podria haber existido un sesgo de
seleccién, es muy poco probable que cerca del 90% de
los hombres que no recibieron ADO tuvieran bajo riesgo
de osteoporosis y fracturas. Se halld que el ADO Yy la
duracién prolongada de la TPA eran factores predictivos
independientes de osteoporosis y diagnostico de
fracturas, lo que vuelve imperativo continuar realizando
esfuerzos para aumentar la examinacion de la salud
6sea y el tratamiento de la osteoporosis en esta
poblacién de alto riesgo.

Los hallazgos informados respecto de las bajas
tasas de ADO son congruentes con los comunicados
por estudios previos, lo que sugiere que existe un
déficit en el tratamiento de estos pacientes. Si bien
investigaciones previas tenfan la limitaciéon de emplear
muestras pequefas y limitadas a lugares especificos,
esta cohorte es de un tamafio mucho mayor y tiene
alcance nacional, con lo que resulta mucho mas
representativa de la practica clinica habitual.

Las tasas de osteoporosis y fracturas documentadas
en este trabajo resaltan la importancia de la salud 6sea
optima entre los pacientes sobrevivientes de cancer
de prostata. Las diferencias observadas sugieren que
hay una gran cantidad de pacientes que, al no ser
analizados, no pueden ser diagnosticados e intervenidos
de forma adecuada para evitar complicaciones en los
huesos.

Es critico conocer la forma de abordaje de los
médicos clinicos a estos pacientes que hacen que
el cumplimiento con las guias de tratamiento sea
deficiente. Existirian al menos cuatro razones por las
cuales esto sucede. La primera razén tiene que ver con
que los proveedores de salud no estan al tanto de las
recomendaciones para evaluar a los pacientes bajo
TPA. La segunda razén parece ser que los médicos no
manejan correctamente instrumentos como el modelo
de evaluacion de riesgo de fracturas, que combina
ADO con factores de riesgo y que puede ser empleado
para tomar decisiones médicas. La tercera razén tiene
gue ver con el alto grado de fragmentacion entre
proveedores de salud que atienden a esta poblacién de
pacientes, dado que en muchos casos son los médicos
clinicos y no los oncélogos los que diagnostican y tratan
la osteoporosis en hombres con cancer de prostata.
Por ultimo, la evidencia clinica que sustenta la eficacia
de la administracion de vitamina D y bisfosfonatos
es controvertida, y disminuye la eleccion de estos
tratamientos.

Una de las limitaciones de este estudio es que, a pesar
del gran tamafo de muestra, los resultados podrian
no ser extrapolables al resto de la poblacion debido a
gue puede haber riesgos y diferencias no cuantificadas
en el ensayo. A pesar de esta limitacion, los resultados
hallados tienen repercusiones en la practica clinica.

Los urélogos deben prestar atencion a todas las cargas
sobre la salud que provoca la TPA en la salud 6sea.
Por otro lado, el tratamiento de los eventos adversos
relacionados con la TPA hace que las intervenciones
que disminuyan el impacto esquelético en este tipo de
pacientes sean econémicamente viables.
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En conclusién, la osteoporosis en pacientes
con cancer de prostata con TPA parece estar
subdiagnosticada y, por lo tanto, subtratada. Los
hallazgos de este estudio sugieren que el ADO, al
momento de iniciar la TPA, reduce las complicaciones
6seas. Es necesario conocer el cuidado que proveen los
sistemas de salud a estos pacientes de alto riesgo y las
intervenciones mas eficaces para evaluar la salud o6sea.
Ademas, es imperativo conocer el grado necesario de
mejora en la eleccion del tratamiento de la osteoporosis
para disminuir las fracturas clinicamente significativas.
De esta manera se lograrian mejoras en la calidad de
vida y en el abordaje de estas condiciones.

PN Informacion adicional en
Py Wwwi siicsalud.com/dato/resiic.php/157948

7 - Muerte por Cancer de Préstata después
de la Radioterapia y de la Prostatectomia
Radical

Robinson D, Garmo H, Stattin P y colaboradores

European Urology 73(4):502-511, Abr 2018

No se tienen aun resultados concluyentes,
provenientes de estudios controlados y aleatorizados
(ECA), que definan con claridad si hay diferencias en
la mortalidad por cancer de prostata cuando este es
tratado con radioterapia (RT) o con prostatectomia
radical (PR). Ambos tratamientos se basan en la
evidencia para el cancer de préstata no metastasico
(CPNM). Numerosos estudios de observacién sugirieron
que la PR se asocia con menor riesgo de muerte por
cancer de prostata, pero algunos investigadores piensan
gue estos resultados estan sesgados debido a un ajuste
inadecuado de los factores de confusion.

Recientemente se publicaron los resultados
del Prostate Testing for Cancer and Treatment (PTCT),
el primer ECA que comparé los resultados de la PR, la
RT y el control clinico activo en pacientes con CPNM.
No se encontraron diferencias en la mortalidad entre
la PRy la RT a los 10 afios de seguimiento. En cambio,
un metandlisis reciente de estudios de observacién
hallé que el riesgo ajustado de muerte en el CPNM era
el doble para los pacientes con RT que para aquellos
con PR. Se ha indicado que los pacientes que reciben
RT son en general de mayor edad, tienen mayor
numero de enfermedades concurrentes y presentan
caracteristicas oncoldgicas de peor pronéstico. A pesar
del ajuste estadistico de estas covariables para disminuir
los sesgos, queda una preocupacion por los factores
residuales de confusion.

El objetivo de este estudio fue comparar el riesgo
de muerte estimado entre los 2 tratamientos contra
el CPNM. Se utilizé un registro nacional (Suecia) de
pacientes con cancer de préstata, una base de datos
demograficos y otros registros de salud.

La cohorte de estudio incluyé a pacientes
incorporados en el National Prostate Cancer
Register (NPCR) de Suecia, diagnosticados entre 1998 y
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2012, con CPNM en estadios clinicos T1c-T3 o Tx. Los
pacientes debian tener cualquier puntaje Gleason Grade
Group (GGG), concentraciones plasmaticas del antigeno
prostatico especifico (APE) < 100 ng/ml, y ausencia de
metastasis ganglionares y dseas. También debian haber
recibido tratamiento con RT o con PR.

El registro NPCR incluye el 98% de los casos de
cancer de proéstata en Suecia y es obligatorio por
ley. Contiene informacién sobre el diagnostico, el
estadio tumoral, el puntaje GGG, el valor de APE, el
modo de deteccioén, el volumen prostatico, el niumero
de fragmentos tisulares obtenidos por biopsia y el
tratamiento primario recibido. Segun los datos extraidos
del registro, los pacientes fueron clasificados en 4
categorias de comorbilidad de acuerdo con el Charlson
Comorbidity Index (CCl), y en niveles socioeconémicos.

Los datos se analizaron a partir de 1 de enero de
1998; el analisis finalizo en la fecha de emigracion, en
la fecha de la muerte o el 31 de diciembre de 2014,
cualquiera que fuera la fecha que ocurriera primero. Los
hazard ratios (HR), con sus intervalos de confianza del
95% (IC 95%) se calcularon con un modelo de riesgo
instantaneo proporcional de Cox, con la edad como
escala de tiempo. El andlisis se estratificé de acuerdo
con 2 puntajes de riesgo: el National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) y el Cancer of the Prostate Risk
Assessment (CAPRA). Se realizdé una prueba de Wald
para evaluar las interacciones entre la categoria de
riesgo y el tratamiento.

Las categorias de riesgo se definieron de la siguiente
manera: bajo riesgo (estadio clinico T1-T2,

PSA < 10 ng/ml, puntaje GGG = 1), riesgo intermedio
(estadio clinico T1-T2, PSA 10 ng/ml a 20 ng/ml,
puntaje GGG = 2 0 3) y alto riesgo (estadio clinico

T3, PSA 20 ng/ml a 99 ng/ml, puntaje GGG =4 0 5).
Se realiz6é un analisis por periodos para evaluar las
diferencias por calidad de los datos; este andlisis se
basé en los resultados del truncamiento estadistico a la
izquierda.

Los cambios potenciales producidos por errores de
clasificacion se investigaron por medio de regresion
logistica. El nivel de significacion se definié como
p < 0.05 y todas las pruebas estadisticas fueron
bilaterales. Los datos faltantes se calcularon con base en
ecuaciones encadenadas.

La cohorte final incluy6 a 15 054 pacientes tratados
con RTy 26 449 tratados con PR. La calidad de los
datos se increment6 significativamente de 2000 en
adelante. Los pacientes tratados con RT tuvieron valores
mas altos en los estadios T, en el puntaje GGG, en la
concentracién de APE y en la proporcion de biopsias
con cancer, en relaciéon con los tratados con PR. Los
pacientes tratados con RT tuvieron mayor edad, menor
nivel educacional y mayor comorbilidad que los tratados
con PR.

El 6% de los pacientes con RT (893/15 054) murieron
de cancer de prostata, frente al 2% (499/26 449) de
aquellos con PR. En los hombres con bajo riesgo y con
riesgo intermedio, el riesgo de muerte fue mayor en el
grupo con RT que en el grupo con PR (HR = 1.82;

IC 95%: 1.53 a 2.16). La diferencia de riesgos
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disminuyé en el modelo ajustado por covariables

(HR = 1.35;1C 95%: 1.13 a 1.61) y en el analisis por
periodos (HR = 1.24; IC 95%: 0.97 a 1.58). En los
hombres en la categoria de alto riesgo, el riesgo sin
ajustar fue mayor en el grupo con RT que en el grupo
con PR (HR = 1.57; 1C 95%: 1.33 a 1.85); el riesgo
disminuyé a valores no significativos en el modelo
ajustado (HR = 1.14; IC 95%: 0.96 a 1.36) y en el
analisis por periodos (HR = 1.03; IC 95%: 0.81 a 1.31).

Los resultados estratificados de acuerdo con el
puntaje CAPRA también mostraron una disminucién del
riesgo entre el grupo con RT y el grupo con PR a medida
gue aumentaba la agresividad del cancer (CAPRA O
a4:HR=152,1C95%: 1.16 a 2.01; CAPRA 2 a 6:

HR =1.14, IC 95%: 0.93 a 1.40; CAPRA 4 a 8: HR = 1.09,
IC 95%: 0.89 a 1.33; CAPRA6a 10: HR =0.97,

IC 95%: 0.75 a 1.25). Diez afos después del
tratamiento, el 1% de los pacientes con CAPRA entre
0y 4 habian muerto, frente al 13% de los sujetos con
CAPRA entre 6y 10.

Los pacientes en quienes se habia planificado RT,
pero que finalmente no se habia realizado, tuvieron una
mortalidad 3 veces mayor que los asignados a PR, que
finalmente no se hubiera realizado (tasa de mortalidad:
17/1000 personas-anos frente a 6/1000 personas-
anos). El uso de tratamiento de privacién androgénica
(datos disponibles desde 2006), en combinacion con
RT, disminuy6 la mortalidad en los grupos de bajo
riesgo y de riesgo intermedio, pero no en el grupo de
alto riesgo. La tasa de cambio del indice CCl durante el
seguimiento fue mas lenta en el grupo con PR que en el
grupo con RT.

Este estudio de una cohorte poblacional sueca mostré
que la diferencia en la mortalidad de los pacientes con
CPNM tratados con RT o tratados con PR fue menor
que la informada en estudios anteriores. Se hallé una
diferencia pequefa a favor del grupo con PR en los
pacientes con bajo riesgo y con riesgo intermedio, pero
no en aquellos con alto riesgo. La diferencia absoluta de
riesgo de muerte por cancer de préstata a los 10 afios
fue < 1% en todas las categorias de riesgo del puntaje
CAPRA.

Los autores creen que hay diversas razones por
las cuales las estimaciones de riesgo en este estudio
difieren de las de estudios anteriores. Esos trabajos
utilizaron los tratamientos registrados, a diferencia del
presente, que solo incluyd a pacientes que recibieron
efectivamente RT o PR. Las dosis de RT pueden
haber sido subdptimas en los estudios anteriores.

Esta investigacion estratifico a los pacientes segun

la gravedad de la enfermedad. Otras fortalezas del
presente estudio incluyen la utilizacién de datos
poblacionales tomados de registros de alta calidad, la
inclusion de mayor cantidad de variables de confusion
en el analisis y la busqueda sistematica de sesgos
presentes en los ensayos previos utilizados para la
comparacion de los resultados. También se mencionan
algunas debilidades del estudio, como la presencia

de datos incompletos, los errores de clasificaciéon y

las diferencias de tratamiento en distintos periodos
temporales. Los autores comentan que, si bien
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este estudio de observacion representa un avance
metodolégico, sélo por medio de los ECA es posible la
neutralizacion completa de las variables de confusion.

La mayorfa de los pacientes de este estudio con
CPNM de bajo riesgo o de riesgo intermedio recibieron
PR; el riesgo relativo de muerte fue algo menor para
el grupo con PR que para el grupo con RT, pero,
dada la baja mortalidad en estas categorias de riesgo,
las diferencias absolutas no fueron significativas. En
cambio, la mayorfa de los pacientes con CPNM de alto
riesgo recibieron RT; en este grupo no se observo una
diferencia significativa de mortalidad entre RT y PR.

En conclusién, la diferencia de mortalidad por CPNM
entre los pacientes tratados con RT y los tratados con
PR fue pequefia y menor que la informada en estudios
previos. La eleccién del tratamiento debe estar guiada
por el riesgo de efectos adversos y por la preferencia del
paciente, mas que por el riesgo de muerte.

PN Informacién adicional en
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8 - La Vigilancia Radiolégica Es una Estrategia
Eficaz para el Abordaje de Lesiones
Testiculares Pequenas

Scandura G, Verril C, Berney D y colaboradores

British Journal of Urology International 121(4):575-582,
Abr 2018

El uso frecuente de la ultrasonografia transescrotal
permite la deteccion de mayor numero de
lesiones usualmente no detectables por palpacion
(frecuentemente con un didmetro < 10 mm). Si bien
este método posibilita distinguir lesiones testiculares
de lesiones paratesticulares, no permite discriminar
entre lesiones benignas o malignas, por lo cual se
generd un debate sobre el abordaje de estas lesiones,
especialmente cuando existen marcadores tumorales
dentro de los limites normales. Producto de esta
incertidumbre, en algunas ocasiones los pacientes son
sometidos a una intervencion quirurgica en modo de
una orquiectomia parcial o radical.

Si bien las neoplasias testiculares son alteraciones
clinicas graves, siguen siendo tratables y especificas
y existen guias clinicas que constituyen un apoyo
importante en el enfoque de los pacientes. Sin
embargo, no hay normativas clinicas para el
tratamiento de lesiones menores de 10 mm, por lo
gue algunas asociaciones cientificas consideran que
es necesario una biopsia inguinal en presencia de esta
ambigua lesion.

Desde otra perspectiva, el hallazgo de lesiones
detectadas por la mayor sensibilidad de los
métodos imagenoldgicos condujo a un peligroso
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sobrediagnostico y conductas quirdrgicas no justificadas
gue acarrean un sobretratamiento y consecuencias
psicolégicas que podrian ser evitadas mediante un
abordaje mas racional.

Este estudio se propuso investigar lesiones testiculares
sospechosas extirpadas “pequenas”, identificadas por
ultrasonografia —con el objeto de comprobar la hipoétesis
de que la gran mayoria de estos tumores pequefios
no son clinicamente significativos y podrian abordarse
con imagenes repetidas sin intervenciéon quirdrgica—y
determinar el tamafio 6ptimo para usar como umbral
en la decisién de aconsejar la cirugia.

Se investigaron las bases de datos de anatomia
patoldgica del Barts Health NHS Trusty el Oxford
University Hospitals NHF Foundation Trust (OUHFT)
en los periodos de enero de 2003 a mayo de 2016
como una auditoria evaluativa de servicio de pequefias
tumoraciones testiculares. Se realizd, ademas, una
busqueda anénima de todos los pacientes tratados con
diagnostico de cancer testicular. Para la recuperacion
de datos se utilizé el Systematized Nomenclature
of Medicine Clinical Terms (SNMCT) de donde se
emplearon varios términos de busqueda para obtener
datos del sitio anatémico, procedimientos quirdrgicos
y diagnéstico histologico final. El tamafo del tumor
fue definido como el maximo didmetro medido por
el anatomopatélogo de manera macroscépica o
microscépica. Algunos casos seleccionados fueron
revisados cuando el informe del tamafo no fue claro.

Se seleccionaron los informes anatomopatoldgicos
de lesiones < 10 mm de didmetro solamente si fueron
sometidos a una orquiectomia parcial o total. Las
biopsias y cirugias posteriores a quimioterapias fueron
excluidas. La informacion demografica del paciente,
los niveles prediagnosticos de alfa-feto proteina (AFP),
fraccion beta-gonadotrofina coriénica (beta-hCG)

y lactato deshidrogenasa (LDH), los informes ecograficos
y los antecedentes clinicos fueron evaluados cuando
estuvieron disponibles (incluyendo sintomas de
presentacién como criptorquidia, tumor palpable,

dolor testicular, tumefaccién o infertilidad). Cuando

la informacién no estaba disponible, se contacté a los
hospitales de origen.

Se utilizo un software especifico para el andlisis. Se
realizo la prueba de chi al cuadrado para las variables
categoricas y para comparar la media de edad de
los pacientes con lesiones malignas y benignas. La
prueba exacta de Fisher de independencia se utilizé
para determinar el limite a partir del cual el nimero
de lesiones benignas eran mayores. Todas las pruebas
fueron en doble sentido y los valores de p < 0.05 fueron
considerados significativos. Se siguieron todas las
normas y evaluaciones éticas requeridas.

Se revisaron 2681 informes anatomopatoldgicos. De
estos, 81 casos (3%) tuvieron un tamano < 10 mm en
el didmetro maximo. Unos 25 de estos (31%) fueron
tumores de células germinales (TCG) y 56 (69%), lesiones
benignas. Unos 16 tuvieron un didmetro < 5 mm
y fueron benignos. Solamente un TCG fue <5 mm,
pero cuando fue reevaluado era un tumor parcialmente
regresivo dentro de un area granulomatosa de 18 mm



gue parecié mayor en la ecografia. Un TCG identificado
como carcinoma embrionario estadio | reincidié.

El promedio de edad de los 81 casos fue 40 afios
y la mediana, 35 afos (28-49.5). En los pacientes
con tumores benignos la media fue 43.6 afos y la
mediana, 41 afios (29-55) y en aquellos con lesiones
malignas el promedio fue 32.6 afios y la mediana,

31 (26-35). Comparativamente, los pacientes con
lesiones malignas fueron significativamente mas
jovenes (p = 0.005). Setenta y siete pacientes fueron
sometidos a una orquiectomia (95%), incluyendo 15
con lesiones < 5 mm. Cuatro pacientes (5%) fueron
sometidos a una orquiectomia parcial y solo uno de
ellos tuvo un tumor < 5 mm.

Unicamente 47 pacientes tenfan datos disponibles
sobre marcadores de tumores preoperatorios. De estos,
40 tenfan niveles normales (16 tenfan un tumor maligno
y 24 tumores benignos). Los 7 pacientes con niveles
elevados tenfan tumores benignos. Por dificultad en el
acceso a los registros no fue posible realizar un andlisis
retrospectivo de las ecografias preoperatorias.

La histologia final de los 81 casos mostré 15
seminomas clasicos (19%), 10 TCG no seminomatosos
(12%), siete TCG mixtos con un componente de
carcinoma embrionario entre 30% y 98%, 23 (28%)
tumores de células de Leydig, 8 (10%) tumores
de células de Sertoli, 3 (4%) tumores estromales
del cordon sexual. Veintidos (27 %) fueron formas
benignas. Ninguno de los tumores estromales de células
del corddn sexual mostré caracteristicas malignas. La
prueba de Fisher predijo que un tamafio <5 mm de la
lesiéon se asociaba con benignidad (p = 0.002).

La incidencia de malignidad en las lesiones < 10 mm
en el diametro maximo es baja y los resultados de
este trabajo coinciden con estudios previos en este
sentido. Asimismo, se encontré que la orquiectomia
fue sobreutilizada y, en algunos casos, innecesaria, ya
que se realizaron debido a interpretaciones diagnosticas
equivocadas, por lo que los autores no sugieren esta
practica en lesiones < 5 mm.

Las mejoras en las técnicas ecogréficas permiten
mayor deteccion de lesiones pequefias, y si bien son
frecuentemente benignas, un nimero relevante de
estudios inform¢ lesiones malignas < 5 mm de didmetro
detectadas por ultrasonografia con marcadores
tumorales en niveles normales. Esta incongruencia
entre diferentes estudios llevo a considerar cual es el
abordaje adecuado y, como consecuencia, se produjo
un sobreuso de la orquiectomia radical como estrategia.
Los autores consideran que el sobrediagnéstico podria
evitarse si se tomara en cuenta la resolucion del
ecografo (recomiendan de 16 MHz) y se controlase
la variabilidad dependiente del operador. Ademas,
relativizan el uso de marcadores tumorales en estos
pacientes, ya que pueden estar sujetos a circunstancias
gue expongan resultados equivocos.

Por otro lado, existen varios abordajes diferentes a
la orquiectomia radical, como la orquiectomia parcial,
la evaluacion de piezas congeladas y la vigilancia
radiolégica, todas las cuales presentan ventajas
que deberfan considerarse. Entre estas estrategias,
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la vigilancia radioldgica permitiria un adecuado
seguimiento y disminuiria en forma importante las
orquiectomias realizadas.

Sobre la base de ello, los autores sugieren que las
lesiones < 10 mm, y especialmente aquellas < 5 mm,
pueden ser monitorizadas con vigilancia radiolégica
en vistas de que los TCG localizados son curables en
un 99% de los casos. Asimismo, los autores reprochan
firmemente la opcion quirlrgica de pacientes con
lesiones < 5 mm y los consideran victimas de las
técnicas modernas de diagnostico por imagenes. Pero
dado que los tumores malignos crecen desde un nédulo
pequefio, facilmente se puede corroborar el tamano
del tumor y los cambios en la vascularizacién con un
minimo de riesgo y, si alguin cambio significativo ocurre,
recién indicar la orquiectomia.

En cuanto a las limitaciones de este estudio los
autores refieren su caracter retrospectivo y su limitado
acceso a registros clinicos y radioldgicos.

En sintesis, los autores recomiendan que aquellos
pacientes con lesiones < 10 mm detectadas
por ultrasonografia con marcadores tumorales
equivocos o negativos deben realizarse una ecografia
trimestralmente, y si existe incremento del tamafo
< 20%, efectuar una nueva ecografia a los 30 meses,
y si no existen cambios, ser dados de alta con
referencia a su médico generalista con educacion y
entrenamiento en autoexamen. Sélo si el aumento
de tamano fuera > 20% en la primera ecografia de
control 0 aumento de tamafio en la segunda ecografia
de control o marcadores tumorales positivos, se debe
considerar un método invasivo, el cual no sera siempre
una orquiectomia radical. Asimismo, desaconsejan
fuertemente la orquiectomia rutinaria en pacientes con
lesiones < 5 mm, en ausencia de factores de riesgo y
marcadores tumorales negativos.

N Informacion adicional en
M’ \wwwisiicsalud.com/dato/resiic.php/157950

9 - Rehabilitacion Peniana después de la
Prostatectomia Radical

Jo J, Jeong S, Lee S y colaboradores

The Journal of Urology 199(6):1600-1606, Jun 2018

La prostatectomia radical (PR) es una de las
opciones terapéuticas para el cancer de prostata
(CP) localizado y ofrece un pronoéstico oncolégico
muy bueno. Sin embargo, el procedimiento se asocia
con complicaciones posquirdrgicas que pueden
afectar significativamente la calidad de vida de los
pacientes, especialmente con incontinencia urinaria y
con disfuncion eréctil (DE). La prostatectomia radical
laparoscopica robotizada (PRLR) fue introducida con el
objetivo de preservar la capacidad eréctil. Sin embargo,
existe aun controversia acerca de si la PRLR presenta
menores tasas posoperatorias de DE.

En afos recientes, la aplicacion de estrategias
posoperatorias de rehabilitacion peniana se ha
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convertido en el estandar de tratamiento tras la PR. Se
postula que la PRLR minimiza la lesién nerviosa, por lo
gue las estrategias de rehabilitacion peniana deberian
tener mayor tasa de éxitos después de una PRLR.

La utilizacion de inhibidores de la 5-fosfodiesterasa
(I-5PDE) ha demostrado ser eficaz en la rehabilitaciéon
peniana posterior a una PR, y actualmente se
recomienda como farmaco de eleccion después de
una PR.

Se ha postulado que la utilizacion precoz de
altas dosis de I-5PDE puede mantener el contenido
de musculo liso en los cuerpos cavernosos, y
aun aumentarlo, a través de la preservacion de
la ultraestructura proeréctil. Sin embargo, no
existen estudios que hayan comparado los efectos
de la administracion temprana de |-5PDE y de su
administracion diferida sobre la recuperacion de la
potencia eréctil. La hipotesis central de los autores de
este estudio es que la administracién temprana de
I-5PDE es mas eficaz para lograr la recuperacién de la
funcioén eréctil que el tratamiento diferido. El objetivo
principal de este estudio controlado y aleatorizado
(ECA) fue comparar ambas estrategias terapéuticas en
pacientes con PR.

Este ECA fue llevado a cabo en un hospital
especializado, de derivacién, con gran nimero
de pacientes, en Corea del Sur. El estudio fue
aprobado por el comité de ética de la investigacion
de la institucion y todos los participantes firmaron
un consentimiento informado. El estudio sigui6 los
lineamientos CONSORT y fue registrado en ClinicalTrials.
gov.

Los participantes fueron seleccionados entre los
pacientes con CP tratados con PRLR, entre 2010 y
2012. Los criterios de incorporacion al estudio inclufan
pacientes > 50 afios, sexualmente activos, con pareja
estable y con puntaje del International Index of Erectile
Function-5 (IIEF-5) preoperatorio > 17; los pacientes no
debian tener antecedentes de deformidad peniana, de
enfermedad de Peyronie, de cirugia peniana o de cirugia
uretral. Los pacientes, ademas, debian cumplir los
criterios para una PRLR (antigeno prostatico especifico
[APE] < 15ng/ml, puntaje de Gleason < 7 en la biopsia
transrectal y estadio clinico < cT2). Los pacientes fueron
excluidos si la concentracion de prolactina plasmatica
era > 3 veces el valor normal, si tenian antecedentes de
alcoholismo, de trastornos sexuales, de DE por lesiéon
medular, de diabetes complicada, de cardiopatia, de
enfermedad coronaria, o si habian ingerido nitratos,
farmacos donantes de éxido nitrico, hormonas o
farmacos para la erecciéon en los Ultimos 6 meses.

La asignacioén aleatoria al tratamiento posquirurgico
se hizo en la etapa preoperatoria. Los pacientes fueron
asignados para recibir sildenafil (100 mg, 2 veces por
semana, por 3 meses) inmediatamente después de
la remocion del catéter uretral (grupo de tratamiento

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
otros autores, especialidades en que se clasifican,

PM?® conflictos de interés, etc.
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precoz), o 3 meses después de la cirugia (grupo de
tratamiento diferido). La remocion del catéter uretral
se realiz6 entre 8 dias y 14 dias después de la cirugia
en ambos grupos. El cumplimiento del tratamiento
fue evaluado cada 4 semanas por el coordinador del
estudio, en forma telefénica. Los pacientes realizaron
4 visitas de seguimiento, a los 3 meses, a los 6 meses,
alos 9 mesesy a los 12 meses de la cirugia prostatica.
En cada visita se registraron los puntajes de la escala
IIEF-5 y de los cuestionarios Sexual Encounter Profile
Questions 2 (SEP Q2) y Sexual Encounter Profile
Questions 3 (SEP Q3).

El criterio principal de valoracion fue la recuperacion
de la funcion eréctil, definida como un puntaje
IIEF-5 > 17, en los 12 meses posteriores a la cirugia.
Los criterios secundarios de valoracién fueron los
valores del puntaje IIEF-5 alcanzados y las respuestas
positivas a los cuestionarios SEP Q2 y SEP Q3.

Para el calculo del tamafio muestral se tomaron los
resultados de un estudio piloto previo de los mismos
autores. El célculo indicé 108 sujetos (54 por grupo
de tratamiento), para dar una potencia de 90%,
con un valor alfa = 0.05 para pruebas bilaterales. Se
considerd una tasa de abandono del 15% durante el
estudio, por lo que se incorporaron finalmente 124
sujetos (62 por grupo de tratamiento). El analisis fue
por intencion de tratar. Los valores se informan como
medias y desviaciones estandar (DE) y como hazard
ratios (HR) con su intervalo de confianza del 95%

(IC 95%).

La variable principal de resultado se analiz6 con un
modelo de ecuacién estimativa generalizada para datos
con correlacion longitudinal en mediciones reiteradas.
Las variables secundarias se analizaron con la prueba de
la t de Student o con la prueba de chi al cuadrado. Se
utilizé la regresion logistica para identificar los factores
predictivos de recuperacion de la funcion eréctil. La
significacion estadistica se fij6 en p < 0.05 en pruebas
bilaterales.

Todas las cirugias siguieron el protocolo del
estudio. La mayoria de los procedimientos (93.5%)
fueron realizados por uno solo de los autores. De
los 124 pacientes aleatorizados, 122 estuvieron
disponibles para el analisis de seguridad y 120 para el
analisis por intencion de tratar (grupo de tratamiento
precoz: n = 58; grupo de tratamiento diferido:

n =62). La edad del grupo de tratamiento precoz
fue 61.7 £ 6.3 afos, mientras que la del grupo de
tratamiento diferido fue 65.6 + 5.1 afos. Todas
las caracteristicas basales en ambos grupos fueron
similares.

A'los 12 meses de la PRLR, la proporcién de pacientes
gue habia logrado la recuperacion total de la funcién
eréctil fue significativamente mayor en el grupo de
tratamiento precoz que en el grupo de tratamiento
diferido (41.4% frente a 17.7%, p < 0.001). Con
respecto a las variables secundarias de resultado, el
puntaje total IIEF-5 mejoré de manera coincidente en
ambos grupos a los 12 meses, aungue el grupo de
tratamiento precoz tuvo mayores puntajes que el grupo
de tratamiento diferido (diferencia no significativa). Los



porcentajes de respuestas positivas a los cuestionarios
SEP Q2 y SEP Q3 fueron significativamente mayores
para el grupo de tratamiento precoz.

La regresion logistica multivariada mostré que
solamente el momento de inicio del sildenafil podia
predecir la recuperacion eréctil completa a los 12 meses
poscirugia en el grupo de tratamiento precoz. El tiempo
de inicio del sildenafil se identifico también como el
Unico factor predictivo de una respuesta positiva en el
SEP Q3 alos 12 meses (HR = 2.31, IC 95%: 1.08 a 5.87,
p = 0.036). En el anélisis de seguridad, se observé que
el evento adverso mas frecuentemente informado fue el
rubor facial transitorio.

Varios son los mecanismos causales propuestos para
la aparicion de DE luego de una PR, entre ellos la lesion
del nervio cavernoso, la lesion de la arteria pudenda, los
cambios inflamatorios locales, la hipoxia del musculo
liso cavernoso (con apoptosis y fibrosis subsiguiente)

y la disfuncion venooclusiva del cuerpo cavernoso.
Estos mecanismos fisiopatolégicos producen reduccién
de la liberacion de éxido nitrico en la vasculatura del
CUErpo cavernoso, con compromiso consiguiente de la
relajacion de los musculos cavernosos, lo que altera la
normal entrada de sangre al pene.

Se cree que la neuropraxia del nervio cavernoso,
producida durante el procedimiento quirurgico,
puede ser la causa principal de la DE que se produce
en los meses posteriores a la PR. La neuropraxia, al
menos en teorfa, es un fenémeno potencialmente
reversible, a diferencia de la lesion nerviosa definitiva
o del dafio vascular. Varios factores pueden afectar
la restauracion de la funcién eréctil después de una
PR. Se han informado recuperaciones entre 33.1% y
78% con técnicas quirdrgicas neuroprotectoras y con
tratamientos con |-5PDE). La administracion temprana
de I-5PDE podria recuperar en forma mas eficiente la
funcién del cuerpo cavernoso.

Los autores sefialan que los resultados del estudio
indican una mejoria en la recuperacion de la funcion
eréctil a los 12 meses con la administracién temprana
de sildenafil, en comparacién con la administracion
a partir de los 3 meses de la cirugia. Este es el primer
estudio aleatorizado en comparar los resultados de
2 estrategias terapéuticas para restaurar la funcion
eréctil.

Los autores reconocen algunas limitaciones del
estudio. En primer lugar, el tamafo muestral fue
relativamente pequenio, se utilizd una dosis fija de
sildenafil y el estudio se realizé en un Unico centro. En
segundo lugar, el estudio investigé la recuperacion de la
funcion eréctil a los 12 meses de una PRLR, pero datos
recientes han mostrado ulteriores mejorias, a los
24 meses y a los 36 meses.

En conclusién, este ECA mostré que en pacientes con
CP tratados con PRLR, la rehabilitacion peniana precoz
con sildenafil mejord significativamente la recuperacion
de la funcion eréctil a los 12 meses, en comparacion
con el inicio de la rehabilitacion a los 3 meses de la
cirugia.

N Informacion adicional en
M \wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/157956
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10 - El Tratamiento Combinado con
Tamsulosina y Dosis Elevadas de
Solifenacina no se Vincularia con Deterioro
Cognitivo en Pacientes Ahosos

Kosilov K, Kuzina I, Loparev S

Aging Male 21(2):121-129, Jun 2018

La hiperplasia prostatica benigna (HPB) se asocia
con diferentes factores como la infeccion, los niveles
de colesterol y diversos trastornos hormonales, lo que
provoca la proliferacién del tejido conectivo, el musculo
liso y el epitelio glandular de la préstata.

En diversos trabajos se ha observado que, en muchos
pacientes, los sintomas de la HPB se combinan con
aquellos presentes en casos de vejiga hiperactiva (VHA),
por lo cual se han obtenido resultados muy alentadores
con el tratamiento combinado con antimuscarinicos
y blogueantes alfa, al enlentecerse el crecimiento del
tejido glandular y revertirse la manifestacion de los
sintomas de la VHA.

Si bien se conoce que algunos antimuscarinicos de
primera generacién, como oxibutinina y tolterodina,
pueden provocar alteraciones cognitivas en algunos
hombres, existen datos acerca de que el empleo de
solifenacina y tamsulosina, en dosis habituales, no afecta
las capacidades cognitivas. A pesar de esto, algunos
investigadores sugieren precaucion con el empleo de
blogueantes alfa y antimuscarinicos en pacientes anosos,
dado que minimos deterioros cognitivos podrian afectar
su capacidad de independencia de manera negativa.

Es por ello que el objetivo propuesto por los autores
de este trabajo fue el estudio de la funcion cognitiva
y de la calidad de vida en pacientes tratados con la
combinacion de ambos farmacos, pero con dosis dobles
de solifenacina.

Para la evaluacion del tracto urinario inferior se
utilizaron las escalas International Prostate Symptom
Score (I-PSS), el cuestionario Over Active Bladder
Awareness Tool(OAB-AT) y uroflujometria.

Diversos cuestionarios se emplearon para la
valoracion de las funciones cognitivas: Mini-mental
State Examination (MMSE), Controlled Oral Word
Association Test (COWAT), Wechsler Adult Intelligence
Scale (WAIS-R), The California Verbal Learning Test (CVLT)
y The Color Trails Test (CTT), con el objetivo de analizar
diversos parametros como la atencién, la orientacion,
la concentracion, los calculos, la memoria verbal, el
procesamiento y la busqueda visual y las respuestas
psicomotoras, tanto al inicio como al final del estudio.

Se utilizo el cuestionario de 36 puntos conocido
como Medical Outcomes Study 36-Item (MOS-36),
compuesto por ocho escalas independientes, para la
valoracion de la calidad de vida vinculada con la salud.

Para los analisis estadisticos se emplearon la prueba
de la t de Student, la prueba de la U de Mann-Whitney
y el coeficiente de Spearman para la identificacion de la
relacion entre los cambios observados.

Se seleccionaron 262 hombres con HPB de
diagnostico reciente, no tratados con tamsulosina ni
antimuscarinicos, con un puntaje en la escala I-PSS de
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entre 8 y 19, volumen urinario residual igual o menor
de 100 ml, y con un valor igual o superior a 24 en la
escala MMSE.

Los participantes se dividieron en tres grupos de
tratamiento: 0.4 mg de tamsulosina mas dosis estandar
de 10 mg diarios de solifenacina (grupo A); tamsulosina
a igual dosis mas 20 mg diarios de solifenacina (grupo
B), y tamsulosina, sin cambios en la dosis mas placebo
(grupo C). Cada grupo incluyé 93, 83 y 86 hombres,
respectivamente, y fueron tratados durante 8 semanas.

El estado cognitivo de los hombres incluidos en los
tres grupos no resulto estadisticamente diferente, al
comparar los resultados de las pruebas efectuadas al
inicio y luego del tratamiento entre dichos grupos.

En relacién con la percepcion de la calidad de vida,
comentan, hallaron diferencias, ya que tanto los
puntajes de la escala que valoré el estado emocional
como la capacidad de interactuar en la sociedad (como
el desempefio en las actividades de la vida cotidiana)
fueron significativamente mejores en los grupos
tratados con ambas combinaciones terapéuticas (A y
B), en comparaciéon con quienes recibieron placebo
(p < 0.01 en ambos grupos), sin hallarse cambios
significativos en los participantes que recibieron ambos
farmacos en forma simultanea.

Asimismo, la percepcién del estado general de salud
fue mejor en los hombres tratados con solifenacina
(p < 0.05 en la comparacion entre los resultados de los
participantes del grupo Ay C, y p < 0.01 al compararse
los hallazgos entre los grupos By C).

Al evaluar el desempefio fisico y la salud mental, los
mejores resultados se obtuvieron en los hombres que
recibieron la dosis mas elevada de solifenacina (p < 0.05
para ambos pardmetros).

El volumen residual posmiccional (p < 0.01),
el numero de urgencias urinarias (p < 0.05) y la
incontinencia urinaria por urgencia (p < 0.05) fueron
significativamente menores en los hombres tratados con
la dosis mas alta de solifenacina, en comparacion con el
grupo que recibié placebo.

Al analizar los datos de los parametros entre la
calidad de vida vinculada con la salud y los del estado
de las funciones cognitivas y el estado funcional del
tracto urinario inferior, no se detectaron correlaciones
significativas.

Durante el estudio, el 4.3%, 2.4% y 1.3% de
los hombres incluidos en los grupos A, By C,
respectivamente, desearon no continuar con el
tratamiento implementado, ya sea por exacerbaciones
de enfermedades preexistentes o por el efecto
secundario de boca seca.

La solifenacina se considera el farmaco de eleccion
para el tratamiento de la VHA, cuyos sintomas se
asocian con frecuencia con la HPB, y pueden afectar de
manera importante la calidad de vida de los hombres.

Los autores no hallaron diferencias en los indicadores
del estado cognitivo al efectuar la comparacion entre el
inicio y la finalizacion del estudio entre y en cada uno
de los grupos que se conformaron.

Con el analisis de la calidad de vida relacionada
con la salud pudieron demostrar que tanto el
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dominio emocional, la funcién en el papel social

y las percepciones generales de la salud en los
hombres incluidos en los grupos A y B mejoraron
significativamente al concluir el tratamiento; asimismo,
se detectaron mejorfas en la salud mental y en el
funcionamiento fisico en aquellos que recibieron la
dosis mas elevada de solifenacina, destacan.

Durante la evaluacién del estado funcional del tracto
urinario inferior, detectaron que la administracion de
solifenacina en dosis mas elevadas permitié mejorar
pardmetros como el volumen urinario residual y la
incontinencia de urgencia, en comparacion con los dos
restantes dos grupos conformados.

Si bien se conoce que los antimuscarinicos
podrian afectar el sistema nervioso central debido
a su liposolubilidad y la capacidad de atravesar la
barrera hematoencefalica, el efecto de diferentes
antimuscarinicos sobre el sistema nervioso no es similar
entre todos los agentes que pertenecen a la misma
familia; en un estudio reciente, el empleo de estos
farmacos se vinculd con empeoramientos de la funcion
ejecutora y de la memoria y el lenguaje semanticos.

Segun los resultados observados, los autores consideran
gue la administracion simultanea de dosis mas elevadas
de solifenacina, en combinacién con tamsulosina, no se
vinculé con disminucion de las capacidades cognitivas de
los pacientes con diagndstico de HPB y sintomas de VHA, y
que la eficacia de la solifenacina para el tratamiento de los
sintomas de VHA en pacientes con HPB son congruentes
con los resultados que obtuvieron en un estudio que
realizaron con anterioridad.

Las limitaciones del trabajo, mencionan, incluyen el
tamano de la muestra, la exclusién de pacientes con
depresion (ya que en estos casos los datos relacionados
con la calidad de vida vinculada con la salud podrian
ser incorrectos) y el empleo de uno de varios farmacos
antimuscarinicos disponibles, lo cual, consideran, podria
mejorarse en estudios futuros.

Sobre la base de los resultados, los autores consideran
gue el tratamiento con dosis mas altas de solifenacina
se asocid con un incremento en su eficacia terapéutica
y en la calidad de vida, lo cual se correlaciona con el
funcionamiento del tracto urinario inferior pero no
con el estado cognitivo, por lo cual recomiendan el
empleo combinado con tamsulosina y dosis dobles de
solifenacina, en pacientes de edad avanzada con HPB y
sintomas de VHA.

PN Informacion adicional en
M wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/157954

11 - Seguimiento de los Pacientes Cistectomizados
Reddy M, Kader K

Urologic Clinics of North America 45(2):241-247, May 2018

El cancer de vejiga es uno de los canceres mas
frecuentes, con una media de edad en el momento del
diagnostico de 73 afios. Del 25% al 30% de los pacientes
presentan cancer de vejiga con invasion muscular (CVIM)



y del 15% al 20% de los pacientes sin invasion muscular
inicial la presentaran en algin momento. El 39% de los
sujetos con CVIM es sometido a una cistectomia. Si bien
es el tratamiento de eleccion, son comunes las recidivas
o las complicaciones luego de la cirugia, por lo que se
recomienda el seguimiento a largo plazo.

Hasta el 35% de los pacientes que se someten a una
cistectomia por cancer de vejiga puede presentar una
recidiva. Algunos de los factores prondsticos son el estadio
patolégico avanzado, la invasion linfatica o vascular y la
presencia de metastasis en los ganglios linfaticos.

El 50% de las recurrencias se da en la forma de
metastasis a distancia. La mayoria de ellas, 80% a
90%, ocurren en los primeros 3 afos. Los sitios mas
comunes son el hueso, el higado y los pulmones. Luego
de aparecidas, el pronostico es ominoso, con una
expectativa media de vida de 13.8 a 14.8 meses. El
tratamiento se basa en la quimioterapia y la
inmunoterapia y, en casos seleccionados, la extirpacion.

La recidiva local también es frecuente: ocurre en el
5% al 15% de los casos. La mayoria de las veces se
diagnostica en los primeros 2 afios y la supervivencia en
general es menor de un afo. Los sitios de recurrencia
local mas frecuentes son el sitio quirdrgico y los
ganglios linfaticos pélvicos. El tratamiento consiste en la
quimioterapia, la radioterapia o la reseccion quirdrgica.

El cancer de vejiga también puede recurrir en el tracto
urinario. En el tracto superior suele diagnosticarse de
manera mas tardia (después de los 3 afos), con una
incidencia del 2% al 6%. La mayoria se diagnostica
luego de la aparicion de los sintomas (dolor en los
flancos o hematuria) y con la enfermedad ya avanzada.
El prondstico es malo, ya que muchos pacientes
presentan metastasis en el momento del diagnostico.

A diferencia de otras formas de recurrencia, el riesgo

se mantiene toda la vida. La recurrencia en la uretra

es la menos frecuente, sobre todo en las mujeres. Sus
sintomas consisten en hematuria, cambios en la miccion
e induracion periuretral. Si se lleva a cabo una vigilancia
apropiada, la probabilidad de sobrevivir es mayor, por
lo que se recomienda el seguimiento, sobre todo en

los hombres con mayor riesgo. El tratamiento de la
recurrencia uretral se basa en la reseccién quirdrgica o
en la utilizacién del bacilo de Calmette-Guérin.

El National Comprehensive Cancer Network (NCCN)
recomienda, para quienes se sometieron a una
cistectomia por cancer de vejiga sin invasién muscular,
realizar un urograma por tomografia computarizada
(TC) o por resonancia magnética (RM) a los 3y 12 meses,
y anualmente durante 5 afios. Luego, imagenes
renales cada afio y estudios citolégicos urinarios cada
6 a 12 meses durante 2 afios en los pacientes de alto
riesgo. Para los que presentaron CVIM recomiendan
un urograma por TC o RM cada 3 a 6 meses durante
2 afos, y luego anualmente por 5 afios, y después
imagenes renales anualmente, junto con estudios
citolégicos urinarios cada 6 a 12 meses durante 2 afos
en los pacientes de alto riesgo.

Hay controversia en cuanto al uso de la citologia
urinaria, ya que la informacion es contradictoria.
Deberia realizarse junto con una cistoscopia en los
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pacientes sintomaticos, pero en los asintomaticos la
decision queda en manos de la discrecion clinica.

A pesar del riesgo elevado de recurrencia y a su
mal prondstico, no esta claramente demostrado que
la vigilancia activa de los pacientes asintomaticos sea
beneficiosa. En un estudio realizado en Alemania con
1270 pacientes, la deteccién mediante la vigilancia
no incremento la supervivencia al compararse con
la deteccion por los sintomas. Sin embargo, este
estudio se llevé a cabo antes de la aparicion de la
inmunoterapia, lo que podria haber cambiado los
resultados. Ademas, otro estudio con 479 pacientes
mostré un menor riesgo de muerte con la vigilancia
activa (hazard ratio de 0.66, con intervalo de confianza
del 95% de 0.48 2 0.92, y p = 0.015). Debido a esta
informacion discordante, no esta claro si el sequimiento
por los sintomas presenta el mismo beneficio que el
recomendado por el NCCN.

Dado que la mayoria de las recidivas se producen
entre los 3y los 5 afios, no se recomienda el
seguimiento con estudios por imagenes después de los
5 afos. Las recurrencias tardias suelen ser en el tracto
urinario superior, por lo que pueden realizarse solo
imagenes renales.

Es frecuente que luego de una cistectomia surjan
complicaciones. Después de 5 afios, aparecen en el
45%, y este porcentaje llega al 50%, 54% y 94% a los
10, 15y mas de 15 afnos. Es importante diagnosticar y
tratar las complicaciones de manera precoz para reducir
al minimo su impacto. El NCCN recomienda la vigilancia
regular con andlisis de creatinina, electrolitos, funcién
hepatica y vitamina B ,.

Las complicaciones posibles dependen del tipo de
reconstruccién del tracto urinario llevada a cabo.
Pueden clasificarse en reconstrucciones incontinentes
con derivaciones ileales, o reconstrucciones continentes
ileales o colénicas (neovejigas y derivaciones cutaneas).
La mayoria de las reconstrucciones se realizan en la
practica con conductos ileales.

La reseccion de porciones del ileon terminal
puede conllevar diarrea y esteatorrea por el déficit
de absorcion de sales biliares. También puede verse
afectada la absorcion de vitamina B, ,, pero como
existen normalmente depdsitos en el cuerpo para 3 a
5 afios, puede no detectarse clinicamente hasta muy
tarde, por lo que es importante vigilar sus valores en el
plasma. La diarrea puede tratarse con colestiramina y
una dieta rica en fibras, y el déficit de vitamina B, ,, con
aporte complementario parenteral.

La pared de la neovejiga en contacto con la orina
esta cubierta por mucosa intestinal, por lo cual puede
reabsorber amonio, hidrégeno y cloro, y excretar potasio
y magnesio. Con el tiempo, esto puede producir acidosis,
hipopotasemia, hipocalcemia e hipomagnesemia. El
riesgo es mayor en los pacientes con alteracion de la
funcién renal y con un mayor tiempo de exposicién en
neovejigas con mayor superficie de mucosa intestinal.
Deberfan realizarse analisis de laboratorio cada 3 a 6 meses
durante el primer afo y luego anualmente hasta 5 afios
para detectar cualquiera de estos problemas. Para
la correccion de las alteraciones pueden utilizarse
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bicarbonato de sodio, citrato de sodio, citrato de
potasio, con suplementos de calcio y magnesio. Ademads,
es recomendable un seguimiento por parte de un
especialista en nefrologia.

La acidosis cronica puede conllevar pérdida de mineral
6seo, utilizado por el cuerpo para compensar el medio
interno. Esto es mas pronunciado en los pacientes
con alteraciéon de la funcién renal. El tratamiento de la
acidosis, junto con suplementos de vitamina D y calcio,
puede colaborar con mejorar la mineralizacion. No hay
consenso sobre la necesidad de controlar la densidad
mineral ésea en estos pacientes.

La formacién de calculos renales y en la neovejiga
es frecuente debido a la acidosis que promueve la
formacion de cristales de oxalato de calcio, junto con
otros factores, como la presencia de mucosa intestinal
y objetos foraneos luego de la cirugia. El tratamiento
puede ser complejo a causa de las alteraciones
anatémicas regionales.

Las infecciones urinarias son la complicacion mas
frecuente luego de una cistectomia. Los sintomas pueden
ser inespecificos e incluyen dolor abdominal difuso,
fiebre, incontinencia y dolor en los flancos. Deberian
utilizarse antibidticos segun la sensibilidad de los
gérmenes patdgenos detectados en los cultivos siempre
gue sea posible. Las infecciones urinarias recurrentes
pueden incrementar el riesgo de alteraciones anatémicas
y de insuficiencia renal, por lo que en algunos pacientes
debe considerarse la profilaxis antibiética.

Las derivaciones urinarias pueden producir alteraciones,
como obstruccion del flujo urinario, infecciones
recurrentes y litiasis, que impactan negativamente en
la funcién renal. A esto se suma la edad avanzada de
la mayoria de los pacientes, que incrementa el riesgo
de insuficiencia renal. Es importante detectar y tratar
oportunamente las causas reversibles y vigilar la funcion
renal a largo plazo.

Las causas posibles de obstruccion urinaria son la
estenosis del estoma, las hernias paraostomales, el
vaciamiento inadecuado de la neovejiga, las estrecheces
uteroileales, los calculos o las recidivas tumorales.

Las estrecheces ureteroentéricas son la causa mas
frecuente de reintervencion en estos pacientes. Como la
mayoria son asintomaticas, es importante el seguimiento
con estudios por imagenes, ya que pueden producir
insuficiencia renal. Las hernias paraostomales y las
estenosis del estoma también deben detectarse a tiempo.
El tratamiento de eleccién es la revision y correccion
quirtrgica. Es frecuente el vaciado insuficiente de la
neovejiga. Es importante educar a los pacientes sobre la
cateterizacion intermitente para evitar complicaciones
como la ruptura del reservorio.

El sequimiento correcto de los pacientes luego de una
cistectomia radical por cancer de vejiga es fundamental.
Las complicaciones y recurrencias pueden reducirse
al minimo con la realizacion regular de estudios por
imagenes y de laboratorio. El protocolo de seguimiento
ideal deberia optimizar la relacion entre la morbilidad y
los costos.

2~ Informacion adicional en
MWW Siicsalud.com/dato/resiic.php/157958
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12 - La Microdenervacién Es una Alternativa
Eficaz en la Resolucion del Sindrome del
Dolor Posterior a la Vasectomia

Tan W, Tsambarlis P, Levine L

British Journal of Urology International 121(4):667-673,
Abr 2018

La vasectomia es el método anticonceptivo
masculino disponible de mayor efectividad al cual
se someten 500 000 individuos anualmente en
EE.UU. y cerca de 43 millones alrededor del mundo.
En EE.UU. la técnica implica una seccién completa
de los conductos deferentes, con exéresis de un
segmento o sin esta, sequido de fulguracién con
electrocauterio de los extremos, colocacién de suturas
o clips en cada extremo o interposicion de tejido entre
los dos extremos cortados para evitar aun mas la
recanalizacion. El éxito de esta intervencion se estima
entre 98% y 99%.

Las complicaciones mas comunes incluyen
sangrado, hematomas e infeccién del sitio de
incision. Del 1% al 2% de los pacientes experimentan
dolor croénico del contenido escrotal luego de una
vasectomia, el cual puede ser tan grave que afecta
la calidad de vida. Si bien existen varios nombres
para este sindrome, actualmente se lo conoce como
sindrome de dolor posvasectomia (SDPV), el cual
es definido como una molestia/dolor de contenido
escrotal constante o intermitente que dura al menos
3 meses, con una gravedad que interfiere con las
actividades diarias e induce al paciente a buscar
tratamiento médico.

Existen multiples tratamientos quirdrgicos, entre los
cuales se encuentra la microdenervacion del cordon
espermatico (MDCE), y por ello el presente trabajo
evaluo los resultados de esta intervencion.

El presente estudio es una revision retrospectiva
aprobada por una junta de revision institucional de
todos los pacientes tratados mediante MDCE. Todas las
intervenciones fueron realizadas por un Unico cirujano
entre marzo de 2002 y octubre de 2016. Todos los
registros médicos de los pacientes fueron revisados para
este estudio.

Se incluyé a pacientes con dolor del contenido
escrotal que comenzd luego de una vasectomia y que
fueron sometidos a una MDCS. Para establecer el
numero de estructuras escrotales afectadas se realizd
un examen fisico que las dividié como solamente el
testiculo, epididimitis y corddon espermético. Todos
los pacientes siguieron un protocolo especifico luego
del diagnoéstico de SDPV que incluyé blogueo del
cordon espermatico (BCE) y uso de antiinflamatorios
no esteroides (AINE). Se uso la escala Numerical Rating
Scale (NRS) para evaluar el dolor y se clasifico como un
BCE exitoso cuando fuera un valor de NRS < 1. El éxito
quirargico fue definido como NRS <1.

El BCE se realizé aislando el cordon espermatico
a nivel de la union inguino-escrotal y se infiltré con
bupivacaina al 0.25%. Se instruyd al paciente de
llamar 24 horas después para comunicar la duracion y



el nivel de disminucién del dolor. Si experimenté una
disminucién del dolor > 90% se le ofrecié una serie de 4
a 5 sesiones de BCE con dosis mas altas de bupivacaina
mas triamcinolona cada dos semanas.

La MDCE se realizé con anestesia general utilizando
un microscopio con un poder de 4-8 x. Los pacientes se
colocaron en posicién supina y se realizé una incisiéon
inguinal centrada sobre el anillo inguinal exterior. Luego
de separar el corddn se aisld circunferencialmente y
se identifico el nervio ilionguinal donde se realizé una
escision de 2 a 3 cm ligando los bordes con una sutura
de seda 4/0. Posteriormente, el nervio se introdujo en
el anillo inguinal externo para disminuir el riesgo de
formacion de neuromas y se cauterizaron las fibras de
la rama genital del nervio genitofemoral. Por dltimo, se
elevo el corddn espermatico y se coloca un drenaje tipo
Penrose.

Con el microscopio en el campo quirtrgico
se efectud una escision en la fascia del cordédn
espermatico anterior para exponer su contenido.

Se realiz6 una ecografia para identificar las arterias
testiculares, cremastéricas y deferentes, las cuales
fueron aseguradas. Todos los vasos linfaticos
identificables fueron evitados para evitar hidroceles.
El conducto deferente se dividié al nivel del anillo
exterior, ya que el 50% de los nervios del cordén
espermatico estan proximos al cordon deferente. Las
venas espermaticas son subsecuentemente divididas y
ligadas. El musculo cremastérico y la fascia del cordén
espermatico se dividieron con un electrobisturi (un
20% de los nervios se encuentran en esta fascia).
Antes de cerrar se realizé una evaluacién Doppler
microvascular para revisar el flujo en las arterias
preservadas. Ocasionalmente, se aplicé papaverina
tdpica si existia un flujo disminuido. Finalmente, el
corddn se regresd a su posicion original y se inyectd 10
ml de bupivacaina al 0.25% sin epinefrina y se cerré
en capas.

Se recogieron los datos en una planilla Excel y luego
se procesaron usando el software Stata v14.0. Se realizd
la prueba de /a t de Student para evaluar la relacion
entre el compromiso de estructuras escrotales y el éxito
quirurgico. La prueba de chi al cuadrado se utilizd
para evaluar los procedimientos previos a la MDCE vy el
éxito quirurgico. Los datos fueron presentados como
medianas, primer y tercer cuartil. Los valores de
p < 0.05 se consideraron como significativos.

Un total de 27 pacientes se sometieron a MDCE
para SDPV. La mediana (primer; tercer cuartiles) de
seguimiento fue de 10 meses (2; 16.5), la mediana de
duracion del dolor antes de la cirugia fue 57 (36; 112)
meses. El dolor fue bilateral en 14 (52%), del lado
izquierdo en 8 (30%) y cinco del lado derecho (30%).
El dolor fue constante en 21 pacientes y en ocho (30%)
empeoraba el dolor en la eyaculacion.

De los 23 pacientes con registros de BCE con un éxito
del 96%. El valor NRS antes de la cirugia fue 7 y luego
del BCE fue 0; el éxito global fue del 71%. Veintiun
pacientes (78%) tenian dolor que involucraba multiples
estructuras y el procedimiento fue exitoso en 17 de
estos (81%). Los pacientes que presentaban multiples
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estructuras afectadas tenian mayores probabilidades
de una cirugia exitosa (p < 0.001). Ocho individuos no
obtuvieron respuesta a tratamientos previos para SDPV,
pero esto no se correlacioné con el éxito de la MDCE
(p < 0.89). Como complicaciéon Unicamente se registréd
un caso de celulitis que fue tratada con antibiéticos
orales.

El SDPV es un problema con dificultades en su
tratamiento y con fisiopatologia poco clara (se
mencionan fendmenos compresivos, inflamatorios o
degenerativos como posibles causas). En el protocolo
del centro donde se realiz6 este estudio, a los pacientes
con diagndstico SDPV se les efectué un BCE como
primera medida, y si no respondia, se les administrd
un AINE acompafado de un antidepresivo o un
anticonvulsivo si no era eficaz, solo durante 2 a
4 semanas.

En la practica de los autores se realiza una MDCE solo
en quienes responden positivamente a un BCE.

En esta serie, 14 pacientes tenian dolor bilateral y la
MDCE se llevé a cabo primero en el lugar mas afectado;
12 de estos tuvieron resolucion total del dolor y no
necesitaron un segundo procedimiento en el cordén
espermatico contralateral. Los autores atribuyen esto
posiblemente a que se trataba un dolor referido, pero
sostienen que el mecanismo no estéa claro. De los
2 pacientes restantes, uno de ellos fue intervenido
en el corddn espermatico contralateral y el valor
posoperatorio de NRS fue de 0.

Comparando pacientes de esta cohorte con otro
grupo que fueron sometidos a una MDCE por
orquialgia no relacionada con SDPV, los pacientes del
grupo SDPV tuvieron un promedio de dolor de 1.56
(escala NRS) en relacién con los pacientes sometidos a
una MDCE por causas diferentes al SDPV (2.05).

Diferentes técnicas fueron evaluadas para el
tratamiento del SDPV con un éxito informado entre
55% y el 100%, si bien se realizaron en muestras
pequeias que hacen dificil su generalizacion.
Solamente un estudio evaluo la denervacién del cordén
espermatico, pero sin el uso del microscopio (con una
tasa de éxito del 76%) y presentaba algunos sesgos
gue confundian los resultados. Diferentes estudios que
evaluaron otros métodos, como la epididimectomia y la
reversion de vasectomia, mostraron valores de remision
menores que con la técnica evaluada en este estudio.

Como limitaciones del presente ensayo se mencionan
su naturaleza retrospectiva, el tamafo pequefo de la
muestra y que todos los casos fueron realizados por un
solo cirujano, pero se indica que es el mas amplio en la
evaluacion de la técnica de MDCE en SDPV. Asimismo,
como el SDPV no es muy frecuente, se hace dificil
realizar un ensayo aleatorizado controlado.

En conclusién, el SDPV es una entidad poco
frecuente que constituye un desafio por la falta de
claridad en su fisiopatologia. Es necesario un abordaje
multidisciplinario, y cuando el tratamiento no quirtrgico
falla, la MDCE constituye una opcién con niveles de
éxito considerables.

N Informacién adicional en
M \www.siicsalud.com/dato/resiic.php/157951
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Por cada articulo extenso de Trabajos Distinguidos se formula una pregunta, con cuatro opciones de respuesta. La correcta, que surge de la lectura
atenta del respectivo trabajo, se indica en el sector Respuestas correctas, acompanada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista
que elabord la pregunta.

TD N° | Enunciado Seleccione sus opciones

Ademas de la infeccion por el virus de la A) Virus herpes simple 2 (HSV-2).
inmunodeficiencia humana (VIH), ¢qué otra B) S'f'“S-_ )
1 enfermedad de transmisién sexual tiene una C) Clamidia.

reduccion del riesgo en los pacientes circuncidados? | D) Gonorrea.
E) Ninguna de estas.

;Cual de los siguientes es un efecto indeseable de A) S\_alorreal. N
los antimuscarinicos? B) Disfuncion cognitiva.
2 C) Diarrea.
D) Diplopia.

E) Bradicardia.

El uso de antiinflamatorios no esteroides (AINE) es A) Permite el control del dolor por intervalos de mayor duracién.

la terapia recomendada en el control de los célicos B) Requiere la menor utilizacion de tratamientos de rescate respecto de los opioides y el paracetamol.
3 renales porque: C) Presenta menor incidencia de vomitos respecto de los opioides.

D) A, By C son correctas.

E) Ay B son correctas.

¢Cual de las siguientes clases de antimicrobianos A) A”t_'b'ét‘cos-_

son los mas recomendados en la profilaxis B) Antiparasitarios.
4 antimicrobiana previa a la realizacién de una C) Antivirales.

prostatectomia transrrectal con aguja? D) Antimicdticos.

E) Ninguno de ellos.

;Qué estrategias podrian disminuir la disfuncién A) La ausencia d,e reseccion de la uretra distal. o
sexual generada por la cistectomia en mujeres con B) La preservacién de la neurovasculatura del clitoris.
5 cancer de vejiga? C) La preservacion de la pared vaginal anterior.

D) La reconstruccion vaginal tubular.
E) Todas son correctas.

Respuestas correctas
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VESICARE®. Comprimidos recubiertos. Venta bajo receta. COMPOSICION: cada comprimido recubierto de VESICARE® contiene Solifenacina succinato 5-10 mg y excipientes. INDICACIONES: Tratamiento sintomatico de la incontinencia de
urgencia y/o aumento de la frecuencia urinaria y la urgencia que puede producirse en pacientes con sindrome de vejiga hiperactiva. POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION: Adultos: La dosis recomendada es de 5 mg de Succinato de Soli-
fenacina una vez al dia. En caso necesario, se puede aumentar la dosis a 10 mg. Nifios y adolescentes: VESICARE® no debe ser usado en nifios. Pacientes con insuficiencia renal: No es necesario el ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia
renal leve a moderada. Los pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 30 ml/min) deben tratarse con precaucion y no deben recibir mas de 5 mg una vez al dia. Pacientes con insuficiencia hepatica: No es necesario el
ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica leve. Los pacientes con insuficiencia hepatica moderada (puntuacion de Child-Pugh de 7 a 9) no deben recibir mas de 5 mg una vez al dia. VESICARE® se debe tomar por via oral y debe
tragarse entero con liquidos. Puede tomarse con o sin alimentos. CONTRAINDICACIONES: Pacientes con retencion urinaria, trastornos gastrointestinales graves (incluyendo megacolon toxico), miastenia gravis o glaucoma de angulo estrecho y
en pacientes que presentan riesgo de estas patologias: Pacientes hipersensibles al principio activo o a cualquiera de los excipientes, pacientes sometidos a hemodialisis, pacientes con insuficiencia hepatica grave, pacientes con insuficiencia renal
grave o insuficiencia hepatica moderada en tratamiento simultaneo con un inhibidor potente de CYP3A4. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES: Antes de iniciar el tratamiento con VESICARE® deben ser valoradas otras causas de miccion frecuente
(insuficiencia cardiaca o enfermedad renal). Si se presenta una infeccion del tracto urinario, se debe iniciar el tratamiento antibacteriano apropiado. El maximo efecto de VESICARE® puede alcanzarse a partir de las 4 semanas de tratamiento. Debe
usarse con precaucion en pacientes con: Obstruccion clinicamente significativa de la salida vesical con riesgo de retencion urinaria, trastornos obstructivos gastrointestinales, riesgo de motilidad gastrointestinal disminuida, insuficiencia renal grave
(aclaramiento de la creatinina < 30 ml/min.), insuficiencia hepatica moderada (puntuacion de Child-Pugh de 7 a 9), uso concomitante de un inhibidor potente de la CYP3A4, hernia de hiato/reflujo gastro-esofagico y/o que estén en tratamiento con
farmacos (como bifosfonatos) que puedan causar o empeorar la esofagitis, neuropatia autonémica. No se ha establecido la seguridad y eficacia en paclentes con hiperactividad del detrusor por causa neurogénica. Se observé prolongacion de

QT y taquicardia ventricular en torsion de punta (Torsade de Pointes) en pacientes con factores de riesgo, como sindrome de QT et pr istentes. Este medicamento no debe administrarse a paclentes con problemas
genéticos raros de intolerancia a la galactosa, deficiencia de lactasa Lapp o mala absorcion de glucosa-galactosa. Interacciones farmacoldgicas. La icacio itante con otros i tos con i i puede
dar lugar a efectos terapéuticos y efectos adversos mas pronunciados. Debe dejarse un intervalo de aproximadamente una semana después de interrumpir el tratamiento con VESICARE® (Solifenacina succinato) antes de comenzar con otro
tratamiento anticolinérgico. El efecto terapéutico de solifenacina puede verse reducido por la administracion te de It de los colinérgicos. La solifenacina puede reducir el efecto de los medicamentos que estimulan

la motilidad del tubo digestivo, como metoclopramida y cisaprida. Dado que la solifenacina es metabolizada por el CYP3A4, son posibles las interacciones farmacocinéticas con otros sustratos como los inhibidores potentes del citocromo P450
3A4 (ketoconazol, ritonavir, nelfinavir, itraconazol); o aquellos con elevada afinidad por el CYP3A4 (por ejemplo, verapamilo, diltiazem), e inductores del CYP3A4 (por ejemplo, rifampicina, fenitoina, carbamazepina). No se observo interaccion entre
Solifenacina y anticonceptivos orales, warfarina y digoxina. Embarazo: No se dispone de datos clinicos sobre mujeres embarazadas. Se desconoce el riesgo potencial en humanos, por tanto deberia prestarse atencion en la prescripcion a mujeres
embarazadas. Lactancia. No se dispone de datos sobre la excrecion de solifenacina en la leche materna. Debe evitarse el uso de VESICARE® durante la lactancia. Efectos sobre la capacidad de conducir maquinarias. Dado que al igual que otros
anticolinérgicos puede provocar vision borrosa y de forma poco frecuente, somnolencia y fatiga, la capacidad para conducir y utilizar maquinas puede verse afectada negativamente. REACCIONES ADVERSAS: Solifenacina puede provocar efectos
adversos anticolinérgicos (en general) de intensidad leve o moderada. La frecuencia de los efectos adversos anticolinérgicos esta relacionada con la dosis. Trastornos Gastrointestinales: Sequedad de boca, estrefiimiento, nauseas, dispepsia,
dolor abdominal, enfermedades de reflujo gastroesofagico, garganta seca, obstruccion colénica, impactacion fecal, vomitos, |Ieo molestia abdominal. Infecciones e Infestaciones: infeccion de las vias urinarias, cistitis. Trastornos del sistema
inmunitario: reaccion anafilactica. Trastornos metabdlicos y alimentarios: falta de apetito, hij ia. Trastornos psiquia : alucinaciones, estado de confusion, delirio. Trastornos del Sistema Nervioso: somnolencia, disgeusia, mareos,
cefalea. Trastornos oculares: vision borrosa, ojos secos, glaucoma. Trastornos cardiacos: torsades de pointes, intervalo QT del electrocardiograma prolongado, fibrilacion auricular, palpitaciones, taquicardia Trastornos generales y alteraciones en
el \ugar de la administracion: cansancio, edema periférico. Trastornos i ios, toracicos y iastini sequedad nasal, distonia. Trastornos de la piel y tejido subcutaneo: piel seca, prurito, erupcion cutanea, eritema multiforme, urticaria,
ar dermatitis Trastornos mu leléticos y del tejido j : debilidad muscular. Trastornos renales y urinarios: dificultad de miccion y retencion urinaria, insuficiencia renal. Ante la presencia de eventos adversos agra-
deceremos comunicarse telefénicamente al 0800-220-2273 (CARE) o por mail a farmacovigilancia@gador.com. PRESENTACIONES: envases de 5 mg y 10 mg conteniendo 20 y 30 comprimidos recubiertos. GADOR S.A. Darwin 429 - C1414CUI -
Buenos Aires - Tel: (011) 4858-9000. Para mayor informacion, leer el prospecto completo del producto o consultar en www.gador.com.ar. Fecha de Ultima revision ANMAT: Ago-2018.

MYRBETRIC®. Comprimidos de liberacion prolongada. Venta bajo receta. COMPOSICION: Cada comprimido de liberacion prolongada contiene mirabegron 25 — 50 mg. ACCION TERAPEUTICA: Antiespasmadico urinario. INDICACIONES:
Tratamiento sintomatico de la urgencia, aumento de la frecuencia de miccion y/o incontinencia de urgencia que puede producirse en pacientes adultos con sindrome de vejiga hiperactiva (VH). POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:
La dosis recomendada es de 50 mg una vez al dia con o sin alimentos. En la insuficiencia renal severa e insuficiencia hepatica moderada la dosis diaria debe ser reducida a 25 mg. El comprimido debe tomarse con liquido, debe tragarse
entero sin masticar, partir ni machacar. CONTRAINDICACIONES: Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes - Hipertensién grave no controlada, definida como presién arterial sistélica = 180 mm Hg y/o presion arterial
diastélica = 110 mm Hg. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES: -Insuficiencia renal: No se recomienda su uso en la fase terminal de la enfermedad renal. En pacientes con insuficiencia renal grave se recomienda reducir la dosis a 25 mg, aunque
no se i usar concomi ite con inhibidores potentes del CYP3A en estos pacientes. -Insuficiencia hepatica: No se recomienda el uso en pacientes con insuficiencia hepatica grave, y moderada que reciben concomitantemente
inhibidores potentes del CYP3A. -Hipertension: Mirabegron puede aumentar la presion arterial. Se debe medir la presion arterial al comienzo y periédicamente durante el tratamiento con MYRBETRIC®, especialmente en pacientes con hiper-
tension. Los datos son limitados en pacientes con hipertension en estadio 2 (presion arterial sistolica = 160 mm Hg o presion arterial diastdlica = 100 mm Hg). -Pacientes con prolongacion congénita o adquirida del intervalo QT: Mirabegron,
a dosis terapéuticas, no ha ion del intervalo QT relevante en los ensayos clinicos. -Pacientes con obstruccion en el tracto de sahda vesical y i que toman 1tos antimuscarinicos para la
vejiga hiperactiva: Se ha reportado retencion urinaria en pacientes con obstruccion en el tracto de salida vesical (BOO) y en i que toman ini para el tratamiento de la vejiga hiperactiva, y que ademas
toman mirabegron por lo que se recomienda administrar mirabegron con precaucion en estos pac\entes Interacciones farmacoldgicas: Inhibidores potentes del CYP3A: itraconazol, ketoconazol, ritonavir y claritromicina en pacientes con
insuficiencia renal y hepatica. Inductores del CYP3A o P-gp: disminuyen las concer i de mil . Efecto sobre sustratos CYP2D6: la potencia inhibitoria de mirabegron sobre CYP2D6 es moderada. Tener precaucion
con la administracion concomitante con tioridazina, flecainida, propafenona, imipramina, desipramina. Efecto sobre transportadores: inhibidor débil de P-gp. Aumenta la concentracion plasmatica de digoxina. Embarazo: debido al limitado
uso de en em no se i utilizar MYRBETRIC® durante el embarazo, ni en mujeres en edad fértil que no estén utilizando métodos anticonceptivos. Lactancia: Mirabegron no debe administrarse durante la
lactancia. Fertilidad: No se ha establecido el efecto de mirabegron sobre la fertilidad humana. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: nula o insignificante. REACCIONES ADVERSAS: Frecuentes: Infeccion del tracto
urinario, taquicardia. Frecuentes observadas durante la iencia post ializacion: nauseas, fiimiento, diarrea, cefalea, mareo. Poco frecuentes: infeccion vaginal, cistitis, palpitacion, fibrilacion auricular, dispepsia, gastritis,
urticaria, erupcion, erupcion macular, erupcién papular, prurito, hinchazén de las articulaciones, prurito vulvovaginal, aumento de la presion arterial, aumento niveles GGT, AST y ALT. Ante la presencia de eventos adversos agradeceremos
comunicarse telefénicamente al 0800-220-2273 (CARE) o por mail a farmacovigilancia@gador.com. PRESENTACIONES: Envases conteniendo 30 comprimidos de liberacion prolongada. GADOR S.A. Darwin 429 - C1414CUI - Buenos Aires -
Tel: (011) 4858-9000. Para mayor informacion, leer el prospecto completo del producto o consultar en www.gador.com.ar. Fecha de Ultima revision ANMAT: Jun-2017.

OMNIC OCAS®. C imi recubiertos de io Venta bajo receta. COMPOSICION: cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene Tamsulosina clorhidrato 0,4 mg y excipientes. INDICACIONES: Sintomas
del tracto urinario inferior (STUI) asociados a hiperplasia benigna de proslata (HBP). POSOLOGIA / ADMINISTRAC\ON Uso oral. Un comprimido diario. Se puede ingerir independientemente de las comidas. El comprimido debe ingerirse
entero y no debe masticarse ni triturarse. CONTRAINDICACIONES: F al de oa iera de los excipientes. Antecedentes de hipotension ortostatica. Insuficiencia hepatica grave. ADVERTENCIAS Y

PRECAUCIONES: Como sucede con otros bloqueantes alfa 1, se puede presentar una reduccion de la presion arterial en casos individuales durante el tratamiento con OMNIC OCAS® 0,4, que raramente podria provocar un sincope. Ante
los primeros signos de hipotension ortostatica (mareo, debilidad) el paciente debe acostarse hasta que los sintomas hayan desaparecido. Antes de iniciar la terapia con OMNIC OCAS® 0,4, el paciente debe ser examinado para excluir la
presencia de otras condiciones, las cuales pueden originar los mismos sintomas que la hiperplasia prostatica benigna. Antes y después del tratamiento debe procederse a la exploracion por tacto rectal y, en caso de necesidad, la determi-
nacion del antigeno especifico de prostata (PSA). El tratamiento de pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina (aclaramiento de creatinina de < 10 ml/min) debe ser abordado con precaucion, ya que estos pacientes
no han sido estudiados. En algunos pacientes que reciben tratamiento con clorhidrato de tamsulosina o que han recibido este tratamiento anteriormente, se ha observado durante cirugias de cataratas y glaucoma el sindrome del iris flacido
intraoperatorio (SIFI, una variante del sindrome de pupila pequefia). El SIFI puede aumentar el riesgo de complicaciones oculares durante la operacion y después de ella. Se considera conveniente interrumpir el tratamiento con clorhidrato de
tamsulosina 1 0 2 semanas antes de la cirugia de cataratas o glaucoma, aunque no se han establecido su beneficio. También se han comunicado casos de SIFI en pacientes que habian suspendido la administracion de tamsulosina durante
un periodo mas prolongado antes de la cirugia. No se recomienda el inicio del tratamiento con clorhidrato de tamsulosina en pacientes que tienen programada una cirugia de cataratas o glaucoma. Durante las evaluaciones prequirirgicas, los
equipos de oftalmdlogos y cirujanos deben i silos i que tienen pr una cirugia de cataratas o glaucoma estan recibiendo o han recibido tratamiento con tamsulosina, a fin de garantizar que se apliquen las medidas
adecuadas para tratar el SIFI durante la cirugia. No debe administrarse el clorhidrato de tamsulosina en combinacion con potentes inhibidores de la CYP3A4 en pacientes con un fenotipo con actividad metabdlica deficiente de la CYP2D6.
El clorhidrato de tamsulosina debe utilizarse con precaucion cuando se combina con inhibidores potentes y moderados de la CYP3A4. Interacciones medicamentosas: Los estudios de interaccion solo se han realizado en adultos. No se han
descrito interacciones en la administracion simultanea de clorhidrato de tamsulosina con atenolol, enalapril, nifedipina o teofilina. La ini ion de idina en forma i produce una 6n de los niveles en plasma de
tamsulosina, mientras que con la furosemida, los niveles se mantienen dentro de los limites normales. In vitro, ni el diazepan, ni el propanolol, la triclormetazida, la clormadinona, la amitriptilina, el diclofenaco, la glibenclamida, la simvastatina
ni la warfarina modifican la fraccion libre de tamsulosina en plasma humano. La tamsulosina tampoco modifica las fracciones libres de diazepan, propanolol, triclormetiazida ni clormadinona. No obstante, es posible que el diclofenaco y
la warfarina aumenten la velocidad de eliminacién de la tamsulosina. La administracién concomitante de clorhidrato de tamsulosina con potentes inhibidores de la CYP3A4 puede aumentar la exposicion al clorhidrato de tamsulosina. La
administracion concomitante con ketoconazol (un potente inhibidor conocido de la CYP3A4) aumentd 2,8 y 2,2 veces el AUC y la Cmax del i de tamsulosina, i rte. No debe emplearse el clorhidrato de tamsulosina en
combinacion con potentes inhibidores de la CYP3A4 en pacientes con un fenotipo con actividad metabdlica deficiente de la CYP2D6. El clorhidrato de tamsulosina debe utilizarse con precaucion cuando se combina con inhibidores potentes
y moderados de la CYP3A4. La administracion concomitante de clorhidrato de tamsulosina con paroxetina, potente, inhibidor conocido de la CYP2D6, aumenté 1,3 y 1,6 veces la Cmax y el AUC de la tamsulosina, respectivamente, pero
estos aumentos no se consideran clinicamente relevantes. La administracion concurrente de otros antagonistas de los receptores adrenérgicos a1 podria dar lugar a efectos hipotensores. Fertilidad, embarazo y lactancia: El Omnic Ocas no
estd indicado para usarse en mujeres. Se han observado trastornos en la eyaculacion en estudios clinicos a corto y largo plazo con tamsulosina. Se han informado eventos de trastornos de eyaculacion, eyaculacion retrégrada y ausencia de
eyaculacion en la fase posterior a la autorizacion. Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar maquinaria. No se han realizado estudios sobre los efectos en la capacidad para conducir y utilizar maquinas. Sin embargo, en este aspecto
los pacientes deben ser conscientes de que pueden producirse mareos. REACCIONES ADVERSAS: Se han observado con mayor frecuencia los siguientes eventos adversos: mareo (1,3%), alteraciones de la eyaculacion, que incluyen
eyaculacion retrégrada y ausencia de eyaculacion. Experiencia posterior a la comercializacion: Ademas de los eventos adversos detallados anteriormente, se informaron fibrilacion ventricular, arritmia, taquicardia y disnea en asociacion

con el uso de la tamsulosina. Puesto que estos eventos notifi esponta ite se han ido durante la experiencia posterior a la comercializacion a nivel mundial, no es posible determinar de manera confiable la frecuencia
de los eventos ni el papel de la ina en su origen. la is de i de tamsulosina puede resultar potencialmente en severos efectos hipotensivos. Ante la presencia de eventos adversos agradeceremos
comunicarse telefénicamente al 0800-220-2273 (CARE) o por mail a farmacovigilancia@gador.com. PRESENTACIONES: Envases conteniendo 30 y 60 imi recubiertos de |il 6n prolongada. GADOR S.A. Darwin 429 - C1414CUI -

Buenos Aires - Tel: (011) 4858-9000. Para mayor informacion, leer el prospecto completo del producto o consultar en www.gador.com.ar. Fecha de (ltima revision ANMAT: Mayo-2018.

VESOMNI®: Comprimidos Recubiertos de Liberacion Prolongada. Venta bajo receta. COMPOSICION: Cada comprimido recubierto de liberacion contiene: i i 6mg - ina clorhidrato 0,4 mg, Excipien-
tes: c.s. ACCION TERAPEUTICA: Grupo farmacoterapéutico: antagomstas del receptor adrenérgico alfa. Cédigo ATC: GO4CA53. INDICACIONES: Tratamiento de los sintomas de almacenamiento moderados a graves (urgencia miccional,
aumento de la frecuencia miccional) y los sintomas de ir i con la hi i atica benigna (HPB). POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION: Varones adultos, incluidos adultos mayores. Un comprimido de
VESOMNI® (6 mg/0,4 mg) una vez al dia por via oral con o sin alimentos. La dosis maxima diaria es un comprimido de VESOMNI® (6 mg/0,4 mg). El comprimido debe tragarse entero, intacto, sin morder ni masticar. No triture el comprimido.
CONTRAINDICACIONES: Pacientes con hipersensibilidad a los principios activos o a iera de los ipi . Pacientes en tratamiento con hemodialisis. Pacientes con insuficiencia hepatica grave. Pacientes con insuficiencia renal
grave que también reciben tratamiento con un inhibidor potente del citocromo P450 (CYP) 3A4, p. ej., ketoconazol. Pacientes con insuficiencia hepatica moderada que también reciben tratamiento con un mh\b\dcr potente del CYP3A4
p. €., . Pacientes con trastornos gastrointestinales graves (incluyendo megacolon tdxico), miastenia gravis o glaucoma de angulo estrecho y pacientes que presentan riesgo de estas i con e

de hipotension ortostatica. ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES: Usar con precaucién en: Insuficiencia renal grave. Riesgo de retencién urinaria. Trastornos obstructivos gastrointestinales. Riesgo de motmdad gastrointestinal disminuida.
Hernia de hiato/reflujo a 0 que estén recibi simultaneamente medicamentos (como los bisfosfonatos) que pueden causar o exacerbar la esofagitis. Neuropatia autonémica. Antes de iniciar el tratamiento con VESOMNI®
deben evaluarse otras causas de miccion frecuente (insuficiencia cardiaca o enfermedad renal). Si se determina la presencia de una infeccion de las vias urinarias, se debe iniciar el i con antibiéti Se ha observado la
prolongacién del intervalo QT y taquicardia ventricular de torsién de punta (Torsade de Pointes) en pacientes con factores de riesgo, como hipopotasemia y sindrome del intervalo QT prolongado i que reciben iento con
succinato de solifenacina. Se ha notificado angioedema con obstruccion de vias respiratorias en algunos pacientes tratados con succinato de solifenacina y tamsulosina. En ese caso, debe suspenderse VESOMNI® y no debe reiniciarse.
Se ha notificado reaccién anafilactica en algunos pacientes tratados con succinato de solifenacina. En dichos pacientes, debe suspenderse VESOMNI®, tomarse las medidas apropiadas e iniciar la terapia que corresponda. Como con otros
antagonistas del receptor adrenérgico alfal, durante el i con ina puede pi una disminucion de la presion arterial en casos particulares y, como consecuencia de la misma, en raras ocasiones pueden producirse
sincopes. El “sindrome del iris laxo intraoperatorio” (IFIS) (una variante del sindrome de pupila pequefia) ha sido observado durante la cirugia de cataratas y glaucoma en algunos pacientes que habian recibido o recibian lralam\ento con
clorhidrato de tamsulosina. El IFIS puede aumentar el riesgo de complicaciones oculares durante y después de la cirugia. Por lo tanto, no se recomienda iniciar la terapia con VESOMNI® en i que tienen pr una
cirugia de cataratas o glaucoma. VESOMNI® debe usarse con precaucion en combinacion con inhibidores moderados y potentes del CYP3A4 y no debe usarse en combinacion con inhibidores potentes del CYP3A4, p. ej., ketoconazol, en
pacientes que tienen un fenotipo metabolizador lento para el CYP2D6 o que reciben inhibidores potentes del CYP2DS, p. ej., paroxetina. Interacciones farmacoldgicas: La medicacion concomitante con cualquier especialidad farmacéutica,
con propiedades anticolinérgicas, puede provocar efectos éuticos mas pror i y efectos no Antes de comenzar cualquier terapia con agentes anticolinérgicos, debe haber un intervalo de aproximadamente una semana
desde la suspension del tratamiento con VESOMNI®. Interacciones con inhibidores del CYP3A4 y el CYP2D6: Usar con precaucién con inhibidores potentes del CYP3A4, como ketoconazol, ritonavir, nelfinavir e itraconazol. VESOMNI®
no debe administrarse, junto con inhibidores potentes del CYP3A4, a pacientes con fenotipo metabolizador lento para el CYP2D6 o que ya reciben inhibidores potentes del CYP2D6. VESOMNI® debe usarse con precaucion cuando se
combina con inhibidores moderados del CYP3A4 como verapamilo. VESOMNI® puede usarse con inhibidores leves del CYP3A4 como cimetidina y con inhibidores de\ CYP2D6 como la paroxetina. Como la solifenacina y la tamsulosina son

metabolizadas por CYP3A4, son posibles las i iné con los i de la CYP3A4 (p. ej., rifampicina) que pueden disminuir la atica de la solif ina y la tamsulosina. Otras interacciones: la
solifenacina puede disminuir el efecto de los medicamentos que estimulan la motilidad del tracto gastrointestinal, como metoclopramida y cisaprida. ina: la ini ion anea de otros antagonistas de receptores adrenérgicos
alfat podria producir efectos hipotensores. El diclofenac y la warfarina pueden aumentar la tasa de eliminacion de la tamsulosina. La administracion si anea con f ida causa un de las concer plasméticas de la

tamsulosina. Fertilidad: No se ha determinado el efecto de VESOMNI® sobre la fertilidad. Los estudios en animales con solifenacina o tamsulosina no indican efectos perjudiciales sobre la fertilidad y el desarrollo embrionario inicial. Embarazo
y lactancia: El uso de VESOMNI® no esta indicado en mujeres. Efectos en la capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinaria: se debe informar a los pacientes sobre la posible aparicion de mareos, vision borrosa, fatiga y, en casos
poco comunes, somnolencia, que pueden afectar de manera negativa la capacidad para conducir vehiculos o utilizar maquinaria. REACCIONES ADVERSAS: VESOMNI® puede causar efectos anticolinérgicos indeseables generalmente
de gravedad leve a moderada. Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia durante los estudios clinicos llevados a cabo para el desarrollo de VESOMNI® fueron: boca seca, seguida de estrefiimiento y dispepsia (incluyendo
dolor abdominal). Otros efectos indeseables comunes son mareos (incluyendo vértigo), visién borrosa, fatiga y trastorno eyaculatorio (incluyendo eyaculacion retrograda). La retencion urinaria aguda (0,3%; poco comun) es la reaccion
farmacoldgica adversa més grave que se ha observado durante el tratamiento con VESOMNI® en estudios clinicos. Ante la presencia de eventos adversos agradeceremos comunicarse telefonicamente al 0800-220-2273 (CARE) o por mail
a farmacovigilancia@gador.com. PRESENTACIONES: Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada. GADOR S.A. Darwin 429 - C1414CUI - Buenos Aires - Tel: (011) 4858-9000. Para mayor informacion, leer el
prospecto completo del producto o consultar en www.gador.com.ar. Fecha de Ultima revision ANMAT: Ene-2018
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Solifenacina 6 mg / Tamsulosina OCAS 0,4 mg

NUEVA COMBINACION
PARA EL TRATAMIENTO
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Reduce los sinfomas de urgencia y frecuencia medidos por TUFS'
Mejora significativamente el IPSS comparado con placebo!

Buena tolerabilidad y baja tasa de abandono' ?

Incidencia de RUA similar a placebo!
Mejora el sueno vy la calidad de vida'

Cdmoda posologia: 1 comprimido por dia3

> Presentacion: por 30 comprimidos de liberacion prologodo O

Referencias: 1. Van Kerrebroeck P, et al; Combination therapy with solifenacin and tamsulosin oral controlled absorption system in a single tablet for lower urinary tract
symptoms in men: efficacy and safety result from the randomized confrolled NEPTUNE trial. Eur Urol. 2013 Dec;64(6):1003-12. 2. Drake MJ et al; NEPTUNE Study Group.
Long-term safety and efficacy of single-tablet combinations of solifenacin and tamsulosin oral controlled absorption system in men with storage and voiding lower urinary
tract symptoms: results from the NEPTUNE Study and NEPTUNE Il open-label extension. Eur Urol. 2015 Feb; 67(2):262-70. 3. Prospecto Vesomni Gador S.A. Fecha de Ultima
revision ANMAT enero 2018.

STUI: Sinfomas de Tracto Urinario Inferior / HPB: Hiperplasia Prostatica Benigna / TUFS: Score Total de Urgencia y Frecuencia / IPSS: Score Internacional de Sinfomas
Prostaticos / RUA: Retencion Urinaria Aguda.

Siguiendo pautas internacionales, Vesomni © se encuentra adherido al Plan de Gestion de Riesgos (PGR) aprobado por la ANMAT.

PGR: es un programa estratégico de seguridad para minimizar los riesgos potenciales conocidos de un producto, preservando sus beneficios terapéuticos. Ante
cualquier consulta contactar al Departamento de Farmacovigilancia Gador (farmacovigilancia@gador.com) o al (011) 48589000 - interno 229 - 0800-220-2273 (CARE)

Para mas informacién sobre VESOMNI © visite www.gador.com.ar
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Un enfoque
diferente para la
Vejiga Hiperactiva

= Myrbetric

mirabegron 25 / 50 mg

El primer y unico agonista 33 adrenérgico
aprobado por EMA y FDA®

©® Aumentala capacidad de almacenamiento de la vejiga®

© Eficacia demostrada sobre los sintomas de la vejiga hiperactiva®
©® Reduce la incontinencia y la frecuencia de miccion

© Aumenta el volumen de orina eliminada por miccién

© Mejora significativamente la calidad de vida®?
© Buen perfil de seguridad y tolerabilidad® 5::'3-' 5
©® Incidencia de “boca seca” similar a placebo®

© Comoda posologia: 50 mg, una vez al dia

Gador'$'
) Al Cuidado de fa Vida
astellas

Gador en Urologia

Leading Light for Life

Para méas informacién sobre MYRBETRIC® visite www.gador.com.ar

Referencias: 1. Prospecto Myrbetric. Gador S.A. Fecha de dltima revision junio 2017. 2. Chapple CR et al. Mirabegron in overactive
bladder: a review of efficacy, safety and tolerability - Neurourol Urodyn 2014; 33 (1): 17-30. 3. Khullar V et al. Efficacy and tolerability of
mirabegron, a B(3) - adrenoceptor agonist, in patients with overactive bladder: results from a randomised European-Australian phase 3
trial. Eur Urol. 2013; 63 (2): 283 - 95.

(*) Al mes de agosto 2018

Siguiendo pautas internacionales, Myrbetric® se encuentra adherido al Plan de Gestidn de Riesgos (PGR) aprobado por la ANMAT.
PGR: es un programa estratégico de seguridad para minimizar los riesgos potenciales conocidos de un producto, preservando sus
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beneficios terapéuticos. Ante cualquier consulta contactar al Departamento de Farmacovigilancia Gador (farmacovigilancia@gador.com)
o al 0800-220-2273 (CARE) l ' NICO

en Argentina*
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