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RESUMEN

Objetivo. La cistouretrografia miccional seriada (CUMS) ha sido
hasta ahora el gold standard en el diagndstico del reflujo vesicoureteral
(RVU). La finalidad de la CUMS intraoperatoria durante el tratamiento
endoscdpico es detectar aquellos pacientes subsidiarios de inyectar mds
material biosintético por persistencia del RVU. En este estudio hemos
querido evaluar la utilidad de esta prueba como predictor de éxito del
tratamiento.

Material y métodos. Estudio analitico retrospectivo mediante la
revision de historias clinicas de pacientes, medidos en unidades urete-
rales, intervenidos de RVU de forma endoscdpica entre los afios 2000 y
2019. Se compard la persistencia de RVU en la CUMS intraoperatoria
tras el tratamiento con el resultado de la CUMS a los 3 meses.

Resultados. De un total de 167 unidades ureterales intervenidas, se
observo persistencia del reflujo inmediatamente tras la intervencion en
17 casos (10% de la muestra). Solo 3 asociaban otras malformaciones
uroldgicas. En la CUMS a los 3 meses se observo reflujo en el 38% de
la muestra (64 casos). Al comparar los resultados, obtenemos para la
CUMS intraoperatoria una especificidad del 92,6% y una sensibilidad
del 15,6%.

Conclusiones. Dada la baja sensibilidad (15,6%) de la CUMS
intraoperatoria para detectar los casos en los que persiste el reflujo a
medio plazo y, teniendo en cuenta los riesgos asociados a la radiacién
que supone en una poblacién especialmente sensible como es la pedid-
trica, se desestima su utilidad como indicador de éxito del tratamiento
endoscopico.
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USEFULNESS OF INTRAOPERATIVE VOIDING CYSTOURETHROGRAM
AS AN INDICATOR OF SUCCESS IN THE ENDOSCOPIC TREATMENT OF
VESICOURETERAL REFLUX

ABSTRACT

Objective. Up until now, serial voiding cystourethrogram (SVCU)
has been regarded as the gold standard technique in the diagnosis of
vesicoureteral reflux (VUR). The aim of intraoperative SVCU during
endoscopic treatment is to detect those patients eligible to receive more
biosynthetic material as a result of persistent VUR. The objective of
this study was to assess the usefulness of SVCU as a predictor of treat-
ment success.

Materials and methods. An analytical, retrospective study of pa-
tient medical records was carried out. Patients included had undergone
endoscopic VUR surgery from 2000 to 2019, and they were measured
in ureteral units. VUR persistence at intraoperative SVCU following
treatment was compared with SVCU results after 3 months.

Results. Of a total of 167 ureteral units undergoing surgery, pet-
sistent reflux immediately after surgery was observed in 17 cases (10%
of the sample). Only 3 cases had other urological malformations. In
the SVCU carried out after 3 months, reflux was found in 38% of the
sample (64 cases). When comparing the results, intraoperative SVCU
demonstrated a specificity of 92.6%, and a sensitivity of 15.6%.

Conclusions. Given the low sensitivity (15.6%) of intraoperative
SVCU to detect cases of persistent reflux in the mid-term, and consider-
ing the risks associated with radiation in the pediatric population — which
is extremely sensitive to it —, intraoperative SVCU should be ruled out
as a useful indicator of endoscopic treatment success.

KEy WoRDS: Vesicoureteral reflux; Intraoperative cystourethrogram;
Endoscopic treatment; Dextranomer/hyaluronic acid copolymer; Poly-
dimethylsiloxane.

INTRODUCCION

La cistouretrograffa miccional seriada (CUMS) ha sido
hasta ahora la prueba de eleccién para el diagndstico del re-
flujo vesicoureteral (RVU). Se distinguen dos clases de RVU,
el pasivo, durante el llenado vesical, y el activo, durante la
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miccion espontdnea del nifioV. La CUMS tiene como incon-
veniente que es una prueba invasiva e ionizante. Por ello, cada
vez hay més estudios que avalan el papel de la ecocistografia
para el diagnéstico y seguimiento del RVU®.

El tratamiento del RVU puede ser endoscdpico o mediante
cirugia de reimplante ureteral, siendo la técnica intravesical de
Cohen la mds utilizada®. En los tltimos afios el tratamiento
endoscdpico se ha instaurado como una alternativa menos
invasiva y con buenos resultados, lo que la ha llevado en
muchos casos a ser la primera opcién terapéutica. Existen
varias técnicas, siendo la mas utilizada la de Sting (Subu-
reteric transurethral inyection)®. Otra opcidn es la técnica
HIT (Hydrodistension Implantation Technique), en la que
se realiza ademds una inyeccion intraureteral, con eficacias
equiparables®. Actualmente la sustancia mas utilizada es el
copolimero de dextranémero en dcido hialurénico (Dx/HA),
aunque hay otras opciones como el polidimetilsiloxano y el
copolimero de poliacrilato-polialcohol®. El inconveniente de
estos materiales es que parte tiende a reabsorberse, por lo que
no es infrecuente en el seguimiento tener que repetir el trata-
miento sobre todo en RVU de alto grado. Para asegurar que
se ha inyectado suficiente material para la resolucion del RVU
existe la opcion de realizar una CUMS intraoperatoria. Es la
utilidad de dicha prueba lo que este estudio pretende valorar.

MATERIAL Y METODOS

En nuestro centro todos los pacientes pedidtricos que pre-
cisan tratamiento quirtrgico del RVU son tratados inicial-
mente mediante inyeccion de Dx/HA o polidimetilsiloxano
segtin la técnica Sting, aunque en los dltimos afos se utiliza
predominantemente el Dx/HA. Los criterios de tratamiento
incluyen las infecciones del tracto urinario (ITU) de repeti-
cion, el aumento de la dilatacion del tracto urinario en las
ecografias y/o la disminucién de la funcién renal diferencial
(< 40% o disminucién > 5%). Pacientes menores de 1 afo
fueron tratados por presentar pielonefritis de repeticion a pe-
sar de diferentes regimenes antibidticos profilacticos. Este
procedimiento es repetido hasta un méximo de 3 ocasiones
segtin el protocolo del Servicio. En estos casos, se utiliza la
misma sustancia que en el tratamiento inicial.

Para confirmar la correccion del RVU se introduce contras-
te intravesical, rellenando la vejiga hasta la capacidad vesical
esperada (CVE) para la edad calculada segtin la formula “30 +
(edad x 30)” con el fin de que el paciente, que se encuentra en
un plano anestésico superficial, tenga deseo de orinar y realice
una miccién espontdnea durante el despertar que muestre tam-
bién el RVU activo si existiese. El paciente ha de encontrarse
en un plano en el que, manteniéndose dormido y analgesiado,
pueda realizar una miccién espontdnea. Para ello se mantiene
la administracién inhalatoria de sevoflurano, pero se evitan
los relajantes musculares y opidceos intravenosos. En caso
de observarse persistencia de RVU en el control radioldgico,
se profundiza de nuevo al paciente para realizar una nueva
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inyeccion. Tras administrar material adicional, no se realiza
un nuevo control radioldgico si visualmente se considera que
se ha llegado al limite de cantidad inyectada. Realizar un
nuevo control de imagen supondria afiadir dosis de radiacion
al paciente que no modificarian la actitud terapéutica.

Aprovechando esta prictica se decidi6 analizar la renta-
bilidad de dicha CUMS como factor predictivo de éxito del
tratamiento. Para ello se realiz6 un estudio analitico retrospec-
tivo mediante la revision de historias clinicas de pacientes con
diagnéstico de RVU primario tratados de forma endoscdpica
en el periodo comprendido entre el 1 de enero de 2000 y el
31 de mayo de 2019. Los datos fueron analizados por unida-
des ureterales (UU). Se recogieron variables epidemioldgicas
(edad, sexo) y relacionadas con el RVU (lateralidad, presencia
de RVU bilateral, grado segtn la clasificacion del International
Reflux Study Committee, asociacion de otras malformaciones
urolégicas como duplicidad ureteral, uréter ectdpico o ure-
terocele). Se considerd bajo grado los RVU grado I-1I y alto
grado los III-V. En cuanto a las variables relacionadas con el
tratamiento, se recogié: la fecha de la cirugfa, el tipo y cantidad
de material inyectado, la persistencia de RVU en la CUMS
intraoperatoria, la cantidad de material extra utilizado en caso
de observarse RVU, el nimero global de tratamientos endos-
copicos y la necesidad de cirugia abierta por persistencia de
RVU asociado a clinica o empeoramiento de la funcién renal.

Para objetivar la eficacia de la CUMS intraoperatoria se
compararon los resultados de esta con la realizada 3 meses
postratamiento. Se considerd tratamiento exitoso aquel en el
que no se observéd RVU en la CUMS a los 3 meses. Aquellos
casos en los que disminuyd, pero no desaparecid, aunque
no precisaran una nueva intervencién por permanecer asin-
tomaticos, no se incluyeron dentro del grupo de tratamiento
exitoso. Este estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica
de nuestro centro. Para el andlisis de los datos se utiliz6 el
programa de andlisis estadistico SPSS 25.

RESULTADOS

Durante los 19 afios que comprende el estudio se inclu-
yeron 103 pacientes, que corresponden a un total de 167 UU
tratadas mediante antirreflujo via endoscdpica. La edad media
al primer tratamiento fue de 3 afios (4,5 meses-10,6 afios). Se
observo una tendencia de casos femeninos (57%). Un 37% de la
muestra asociaron otras anomalias uroldgicas, especificadas en
la figura 1. En 62 pacientes el RVU fue bilateral. No se observ
predisposicion por ninguna lateralidad (51% izquierdos, 49%
derechos). El grado de RVU se distribuy6 segiin muestra la
figura 2. E1 79,8% del total fueron RVU de alto grado (III-V).
En 9 casos se trat6 el RVU grado II aislado por ir acompaiiado
de ITU. El resto de UU con RVU de bajo grado fueron tratados
por asociar RVU de alto grado en el contralateral.

En nuestra muestra, de las 167 UU, 45 (27%) fueron sub-
sidiarias de un segundo tratamiento endoscépico y 12 (7,2%)
de un tercero. La tasa de resolucion global fue del 74,8% tras
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Figura 1. Relacion de RVU con otras anomalfas uroldgicas. Se observa
que presentaron otras anomalfas un 37%, de los cuales un 23% fueron
dobles sistemas y un 14% otras anomalias.

Tablal.  Tasas de éxito de cada tratamiento endoscépico.

Resolucion del RVU  Porcentaje de éxito
Intervencion 1 100 de 167 UU 60%
Intervencion 2 17 de 45 UU 37,8%
Intervencion 3 8de 12UU 66,7%

3 intervenciones, aunque solo precisaron cirugia de reimplante
el 7,2% de 1a muestra por tratarse de RVU de bajo grado en el
resto de los casos en pacientes asintomaticos. Al analizar cada
tratamiento se obtienen unas tasas de resolucién del RVU del
60, 37,8 y 66,7% respectivamente (Tabla I). En 1a mayoria de
RVU de bajo grado, este se resolvi6 tras un tratamiento (30

Figura 2. Distribucién del grado de RVU en la muestra.

de 33 UU), mientras que solo el 55% de los casos con RVU
de alto grado se resolvieron con el primer tratamiento. En la
tabla II se recogen las tasas de resolucién por grado de RVU.
Se encontrd una relacion estadisticamente significativa entre
el RVU de alto grado y la necesidad de un mayor nimero de
tratamientos endoscépicos (p = 0,024).

En total se utilizd polidimetilsiloxano en 106 casos y Dx/
HA en 61 para el primer tratamiento. La media de cantidad
de material biosintético utilizado fue de 0,78 cc (0,2-2 cc) en
la primera intervencion, 0,78 cc (0,4-1,2 cc) en la segunda y
0,69 cc en la tercera (0,4-0,8 cc). Se resolvié el RVU en un
38% de los casos tratados con polidimetilsiloxano y en un
42% de los que se usé Dx/HA. Al comparar el éxito segtin el
tipo de material empleado, no se han encontrado diferencias
(p=0,61).

Respecto a la CUMS intraoperatoria, se realizé en 159
UU (95% de 1a muestra), observando persistencia del RVU en

TablaIl.  Exito del primer tratamiento por grado de RVU.
RVU preoperatorio RVU en CUMS postoperatoria Porcentaje de resolucion
Grado I 5 3 40%
Grado II 28 4 85,7%
Grado III 57 20 64,9%
Grado IV 59 33 44%
Grado V 18 7 61,1%
Total 167 67 60%
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Tabla III.  Resultados de la CUMS intraoperatoria respecto a la
realizada tres meses postratamiento.
CUMS D90
No St Total
oRVU 88 84 142
CUMS INTRA
SiRVU 7 10 17
Total 95 64 159

17UU (10,7%). La prevalencia fue mayor en el lado izquier-
do, con un porcentaje del 14% respecto al total de uréteres
izquierdos, frente a un 6,1% de los derechos (p = 0,08). En
cuanto al grado previo de RVU, se observd mayor prevalencia
en los RVU de alto grado: grado Il en 8 casos, [Ven Sy V
en 2 casos; sin hallarse una relacién estadisticamente signi-
ficativa (p = 0,39). De estas 17 unidades, solo 3 presentaban
otras anomalias uroldgicas asociadas (1 uréter ectopico y 2
dobles sistemas con ureterocele), por lo que tampoco hemos
encontrado que haya relacion entre el hecho de presentar otra
patologia uroldgica y la persistencia del RVU en la CUMS
intraoperatoria (p = 0,13). En todos los casos en que se de-
tectd persistencia de RVU se realizé una nueva inyeccion
de material para aumentar el tamafio del habdn en la unién
vesicoureteral, sin control radiolégico. De estos 17, en 4 se
observd RVU en la CUMS de control a los 3 meses (23,53%).

En el control con CUMS a los 3 meses la incidencia de
RVU ascendi6 a 64 casos (38%) (Tabla III). Por tanto, la
prueba obtuvo una tasa de falsos negativos (TFN) del 84,4%
y una tasa de verdaderos positivos (TVP) del 15,6%. En base
a estos datos podemos calcular una especificidad del 92,6%
y una sensibilidad del 15,6% (Tabla IV).

DISCUSION

El tratamiento endoscépico como terapia inicial ha ganado
popularidad en los tltimos 20 afios por ser menos agresivo
y obtener buenas tasas de resolucién, hecho que corrobo-
ramos con nuestros resultados, con una tasa de éxito global
del 92,8%. De manera desglosada, nuestros resultados para
la primera (60%) y segunda (37%) intervencion son similares
a lo publicado en la literatura, como un estudio realizado en
2018 por Friedmacher y cols. sobre 851 pacientes tratados de
forma endoscépica. Estos obtienen un €xito del 69% tras la
primera intervencion, del 20% tras la segunda y del 10% tras
la tercera®. Sin embargo, en nuestro caso el éxito de la tercera
asciende al 66,7%, muy superior al 10% de Friedmacher y
cols.®, lo que podria deberse a que en algunos pacientes en
los que persistia el RVU tras la segunda intervencion se opt6
directamente por cirugia abierta, indicdndose solo en casos
seleccionados un tercer tratamiento endoscopico.
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TablaIV. Resultados analiticos de la CUMS intraoperatoria.

Verdaderos positivos = 10
Verdaderos negativos = 88 Especificidad = 92,6 %
Falsos negativos = 54 Sensibilidad = 15,6 %

Falsos positivos = 7

Aunque el éxito del tratamiento endoscdpico es multi-
factorial, vemos ampliamente recogido en la literatura que el
grado es el principal factor condicionante, como en el estu-
dio realizado por Kim y cols. en 2017©). En nuestro estudio
observamos una resolucion superior para los RVU de bajo
grado, con un 90,9% erradicados tras la primera intervencion,
respecto a los de alto grado. Este porcentaje es similar a los
obtenidos por Kirsch y cols. en su serie de 292 UU, con un
90% para RVU grado [ 'y 82% para el grado I119. Y ligera-
mente superior al mencionado en el metaandlisis de Elder y
cols. sobre una muestra de 8.101 UU, con una resolucion del
78,5% de los RVU de bajo gradotV.

Al valorar la CUMS intraoperatoria como factor predictor
de éxito del tratamiento, encontramos cierta controversia entre
la bibliografia publicada. En algunos estudios como el de
Palmer2 y el de Wozniak y cols.!% refieren que es ttil para
identificar aquellos casos subsidiarios de repetir la inyeccion
de material por persistencia de reflujo residual. En el caso
de Palmer solo 1 UU de 64 precisé reinyeccion!?, mientras
que en el de Wozniak y cols. fue necesario en el 24% de
un total de 17 UU, lo que supone 4 casos!?), cifra superior
al 10% reflejado en nuestro trabajo. Palmer resalta ademads
que puede ser util para diagnosticar reflujo contralateral de
nueva aparicion. Sin embargo, menciona que no hay suficien-
te evidencia para correlacionar los resultados con los de la
cistografia a los 3-4 meses('?. De igual modo, Perlmutter y
cols., en su estudio sobre 14 pacientes en los que se realiz6
CUMS intraoperatoria y fue negativa, obtienen una TFN del
42.9%14. Por tanto, concluyen, al igual que en nuestro and-
lisis en el que la sensibilidad es solo del 15,6% y la TEN del
84,4%, que 1a CUMS intraoperatoria no parece ser predictiva
del éxito del tratamiento.

Los factores que podrian explicar el bajo rendimiento
de la CUMS intraoperatoria son, por un lado, la naturaleza
de las sustancias utilizadas, con tendencia a la reabsorcion
parcial, y la menor correspondencia de la CUMS con la
realidad en un paciente anestesiado. Hoy en dia la sustancia
mads utilizada, y la unica aprobada por la Food and Drug
Administration (FDA), es el Dx/HA. No obstante, a pesar de
que el uso de polidimetilsiloxano no esté aprobado en nifios,
su eficacia en esta poblacion estd ampliamente recogida en la
literatura3-17. En nuestro estudio, al igual que lo publicado
por Williams y cols. en su metaandlisis de 201909, ]as tasas
de resolucion fueron similares con ambos materiales. La
tendencia a la reabsorcion parcial de estos materiales estd
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recogida en el estudio de Kirsch y cols., quienes observaron
una disminucion del 18% del volumen a las 2 semanas,
aumentando un 1% mas a los 3 meses postintervencién?.
Por otro lado, en un estudio prospectivo publicado en 2014
por Lépez y cols. evaldan ademads la correspondencia entre
la CUMS preoperatoria y una intraoperatoria pretratamiento
para determinar si una CUMS intraoperatoria postratamiento
seria ttil para predecir el resultado. Observan que hasta un
60% de una muestra de 23 pacientes que presentaban RVU
en las pruebas preoperatorias 6 meses antes del tratamiento,
no lo presentan en la CUMS pretratamiento realizada bajo
anestesia. Por tanto, concluyen que la realizacién de una
CUMS postratamiento tampoco serd util para evaluar el re-
sultado del tratamiento por la baja fiabilidad de 1a CUMS
bajo sedacion profundat®.

No debemos olvidar que la CUMS es una prueba que
conlleva exposicion radioldgica y que los efectos de la ra-
diacion se relacionan de forma inversamente proporcional
con la edad del nifio. El riesgo estimado de cancer letal es
del 5% por Sievert?. En un estudio multicéntrico publicado
por Sulieman y cols. en 2016 midieron las dosis de radiacion
que supone la realizacién de una cistouretrografia miccional
en 167 pacientes pedidtricos, obteniendo una media de 0,03-
0,4 mSv por procedimiento®). Parece que en dosis menores
de 50 mSv no estd tan claro que exista una relacion con la
aparicion de cdncer. Sin embargo, hemos de asumir el mo-
delo “toda radiacién es nociva”, ya que toda radiacién puede
ser perniciosa y hemos de evitarla si es innecesaria@. En
este sentido cabe mencionar que cada vez hay mds estudios
que avalan el papel de la ecocistografia para el diagndsti-
co y seguimiento del RVU. Se trata de un estudio dindmico
que ha demostrado estar al nivel de la CUMS en cuanto a la
deteccidén y gradacion del RVU, con la ventaja aiadida de
que no conlleva radiacion®?2. Es util especialmente para el
seguimiento porque tiene una alta sensibilidad para detectar
el reflujo, aunque tiene como inconveniente que no visualiza
bien la uretra, motivo por el cual como primer diagndstico
adn hay quien opina que podria ser mejor la CUMS®. Ade-
mds, el mayor nivel de calidad de las imdgenes se obtiene en
pacientes menores de 2 afios gracias a la ecorresonancia de
sus tejidos®?, rango en el que se encuentran la mayoria de
nuestros pacientes al diagndstico. En nuestro centro, al igual
que en muchos otros, cada vez estd siendo més utilizada para
el seguimiento de los pacientes con RVU. Es probable que
en unos afios reafirme su posicién como prueba de eleccion.

En conclusion, la ausencia de RVU en la CUMS intraope-
ratoria no se correlaciona con los hallazgos de la CUMS a los
3 meses, con una sensibilidad hallada en este estudio de solo
el 15,6%. Esto puede ser debido a la reabsorcion parcial de
los materiales biosintéticos utilizados y a 1a menor precision
diagndstica de la cistografia en un paciente anestesiado aunque
se realice en un plano superficial permitiendo al paciente una
miccidn espontdnea. Por tanto, teniendo en cuenta la radiacion
que supone, por nuestra parte creemos desaconsejable su uso
como predictor de éxito del tratamiento.
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