ORIGINAL ACTAS UROLOGICAS ESPANOLAS FEBRERO 2006

Complicaciones del tratamiento endoscopico del reflujo vesicoureteral
en la infancia

A. Serrano Durba, M.A. Bonillo Garcia, F. Moragues Estornell, C. Dominguez Hinarejos,
C. Sanguesa*, M. Martinez Verduch, F. Garcia Ibarra

Servicio de Urologia *Servicio de Radiodiagnéstico Infantil. Hospital La Fe. Valencia.

Actas Urol Esp 2006 (30): 170-174

RESUMEN
COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO ENDOSCOPICO DEL REFLUJO VESICOURETERAL EN LA INFANCIA

Introduccion: El reflujo vesicoureteral (RVU) afecta aproximadamente al 1% de los nifios y constituye un fac-
tor de riesgo de lesion renal a largo plazo. En la ultima década los avances en este campo han demostrado que la
inyeccion endoscopica subureteral de agentes inertes para corregir el RVU infantil, es una alternativa aceptada
frente a la profilaxis antibiética a largo plazo y a la cirugia abierta.

Objetivo: Determinar las complicaciones del tratamiento endoscopico del RVU en ninos.

Material y Métodos: Realizamos un estudio retrospectivo de todos los pacientes con RVU sometidos a un tra-
tamiento endoscopico en nuestro centro desde Enero de 1999 a Septiembre de 2003, con un total de 516 implan-
tes submucosos de agentes inertes. Todos los pacientes fueron evaluados mediante ecografia como primera téc-
nica de imagen diagnoéstica, con la intencién de determinar las complicaciones asociadas, fundamentalmente obs-
trucciéon ureteral y migracién del material inyectado.

Resultados: De las 516 intervenciones, en 455 se utilizaron particulas de polidimetilsiloxano (Macroplastique®),
en 44 microesferas de dextrano (Deflux®) y en 17 pasta de politetrafluoroetilo (Polytef®). Se detectaron complica-
ciones en 10 pacientes (1,9%) (5 nifios y nifas), con un rango de edad entre 15 meses y 11,4 afnos, correspon-
dientes a 8 implantes con Macroplastique® y a 2 con Deflux®. Entre las complicaciones destacan 5 ureterohidro-
nefrosis, de las que 2 precisaron derivacion urinaria mediante nefrostomia, 3 migraciones del material implanta-
do, 1 epididimitis y 1 edema vesical.

Conclusiones: La inyeccion endoscopica de agentes inertes se ha convertido en una alternativa segura a la
cirugia abierta en el manejo del RVU infantil.
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ABSTRACT
VESICOURETERIC REFLUX ENDOSCOPIC TREATMENT COMPLICATIONS IN CHILDHOOD

Introduction: Nowadays, around 1% of children suffer from vesicoureteral reflux (VUR), which represents a risk
factor for long-term kidney damage. In the last decade, development in this field has shown that subureteric
endoscopic injection of bulking agents for childhood VUR is an acceptable alternative unlike long-term antibiotic
prophylaxis and open surgery.

Objective: To establish the complications of childhood VUR endoscopic treatment.

Material and Methods: A retrospective analysis was carried out for every patient treated endoscopically in our
department from January 1999 to September 2003, with a total amount of 516 implants of submucous bulking
agents. All patients were assessed with an ultrasound as a first diagnostic technique so as to establish the com-
plications associated with it, especially ureteral obstruction and injected agent migration.

Results: Out of 516 cases, Macroplastique® was used in 455, Deflux® in 44 and Polytef® in 17. 10 patients
(1.9%) (5 girls/ 5 boys), with ages ranging from 15 months to 11,4 years, presented some kind of complications
(Macroplastique® was used in 8cases and Deflux® in 2). Among them, 5 were remarkable due to an ureterohy-
dronefrosis, 2 of which needed a nephrostomy. 3 patients presented an implant migration, 1 epididymitis and 1
bladder edema.

Conclusions: Endoscopic bulking agent injection has become a safe alternative to open surgery in childhood
VUR management.
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1 reflujo vesicoureteral (RVU) es una entidad

frecuente en la infancia que predispone a un
lesion renal a largo plazo (insuficiencia renal e
hipertensién), cuando coexiste con infecciones
urinarias de repeticion (ITU)!*4. El tratamiento
del RVU se realiza con la intencion de prevenir
este dano del parénquima renal y sus conse-
cuencias futuras. Actualmente, se puede optar
tanto una actitud conservadora como quirargi-
ca®. El tratamiento médico implica una profilaxis
antibiotica a largo plazo para evitar la aparicion
de ITU mientras persiste el reflujo, fundamenta-
do en la resolucién espontanea del RVU en el 15-
40% de los casos en funcion del grado®. Sin
embargo, aunque este planteamiento obvia la
cirugia, tiene la desventaja de la dificil cumpli-
mentacion y el desarrollo de resistencia antibioti-
ca’, y lo que es aun mas preocupante, incluso
realizando una correcta profilaxis, algunos traba-
jos han determinado que la incidencia de lesion
renal en esta poblacién se comprende entre el
4.7-23%8. Por otro lado, aunque el reimplante
ureteral mediante cirugia abierta alcanza en la
mayoria de series un éxito del practicamente
95%2, su indicacion se suele reservar para aque-
llos casos donde la severidad del reflujo compen-
se el riesgo quirurgico. Ademas, esta intervencion
quirargica no esta exenta de complicaciones
incluso cuando la realiza un cirujano experto, asi
en el informe de la AUA la tasa de obstrucciones
tras el reimplante ureteral que requirieron una
reintervencion fue de 0,3-9,1%!1°.

El tratamiento endoscopico, que surgio al
principio de 1980!!, consiste en la inyeccion de
una sustancia en la pared vesical por debajo del
orificio ureteral con la finalidad de alargar la por-
cion intramural del uréter, y prevenir asi el reflu-
jo de orina al tracto urinario superior. Desde su
instauracion como una alternativa valida al tra-
tamiento clasico se han investigado muchos
agentes sin encontrar todavia el material ideal, ya
que la preocupacién por la seguridad y la eficacia
de los mismos ha limitado su uso generalizado'2.

El objetivo que ha motivado este estudio es
determinar las complicaciones del tratamiento
endoscopico del RVU en nifos y objetivar asi si la
inyeccion subureteral de agentes inertes consti-
tuye una alternativa terapéutica segura a la ciru-
gia abierta.
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MATERIAL Y METODO

En el periodo entre 1999-2003 se trataron
endoscopicamente 516 unidades ureterales, de
todo grado, en un grupo de 349 pacientes (223
ninas/126 ninos) en el servicio de Urologia
Infantil del Hospital La Fe de Valencia. En el
momento del procedimiento los pacientes teni-
an una edad media de 7,18 anos. (15m-16a).
Los RVU de grado I solamente se trataron en
pacientes con RVU contralateral de mayor
grado o en ninas prepuberes. En 455 procedi-
mientos se utilizo particulas de polidimetilsilo-
xano (Macroplastique®), en 44 microesferas de
dextrano (Deflux®) y en 17 pasta de politetra-
fluoroetilo (Polytef®). Se incluyeron en el estu-
dio tanto RVU primarios como secundarios, sin
encontrar diferencias estadisticamente signifi-
cativas en cuanto al volumen de material inyec-
tado ( p=0,167) para lo cual aplicamos la prue-
ba de Chi-cuadrado (Chi?), que nos permite rea-
lizar una “prueba de bondad de ajuste”, es
decir, contrastar si las frecuencias observadas
en cada una de las clases de una variable cate-
gorica (tipo de RVU) varian de forma significati-
va de las frecuencias que se esperaria encon-
trar si la muestra hubiese sido extraida de una
poblacion con una determinada distribucién de
frecuencias. En los RVU primarios se utilizo
una media de 0,72 ml, mientras en los secun-
darios una media de 0,81ml. Todos los pacien-
tes fueron evaluados mediante ecografia al mes
de la intervencion con la intencion de determi-
nar las complicaciones asociadas, y eran con-
troladas clinicamente cada 6 meses durante un
seguimiento minimo de 12 meses.

RESULTADOS

De los 516 procedimientos, tan solo se objetiva-
ron 10 situaciones clinicas (1,9%) que se pudieran
catalogar como complicaciones. No hubo diferen-
cias entre ambos sexo (5 ninos/ 5 ninas) ni entre
las diferentes edades en la que se presentasen en
mayor numero (rango de edad entre 15meses y
11,4 anos). En cuanto al material utilizado, en 8
ocasiones se habia empleado Macroplastique® y en
2 Deflux®, no siendo esta diferencia estadistica-
mente significativa (Chi?, p=0,18); no se objetivo
ninguna complicacion en los pocos pacientes
donde se uso Polytef® (Tabla 1).
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Tabla 1
Esquema de las complicaciones detectadas en el seguimiento de los pacientes con RVU tratados mediante inyeccion de
agentes inertes

Caso Sexo Edad Material Tiempo Complicacion
1 Q 7 anos polidimetilsiloxano 8 meses RAO
2 Q 11 anos polidimetilsiloxano 24 horas Ectasia Pielocalicial
3 d 15 meses dextranomero A/H 48 horas Ectasia Pielocalicial
4 Q 7 anos polidimetilsiloxano 24 horas Migracién calicial
5 g 4 anos polidimetilsiloxano 37 dias Ectasia Pielocalicial (¥)
6 Q 8 anos polidimetilsiloxano 16 dias Ectasia Pielocalicial (*)
7 d 6 anos dextranémero A/H 28 dias Ectasia Pielocalicial
8 d 5 anos polidimetilsiloxano 45 dias Migracion vesical
9 d 4 anos polidimetilsiloxano 4 dias Epididimitos Aguda
10 Q@ 6 anos polidimetilsiloxano 25 dias Hematuria Autolimitada

(*) nefrostomia percutanea urgente y reimplante ureteral programado.

RAO: retencion aguda de orina

Entre las complicaciones destacamos la ecta-
sia ureteropielocalicial mayor que la que presen-
taba el paciente previo a la intervencion, registra-
da en 5 pacientes; 2 de los cuales no presentaron
sintomatologia alguna y fue un hallazgo ecografi-
co casual (Fig. 1). Sin embargo, 3 pacientes habi-
an sufrido una clinica compatible con crisis
renoureteral durante el seguimiento a los 37, 16
y 28 dias del procedimiento. En estos 2 pacientes
fue necesaria la realizacion de una nefrostomia
percutanea de forma urgente tras intento infruc-
tuosos de cateterismo, y como solucién definitiva
un reimplante ureteral programado segun la téc-
nica descrita por Cohen. La ectasia del resto de
los pacientes se resolvio espontaneamente en el
transcurso del seguimiento clinico.

FIGURA 1
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En 3 pacientes se constaté la migracion del
material inyectado. Una paciente debut6é con un
cuadro de retencion aguda de orina (RAO) a los 8
meses del procedimiento y a la exploracién se evi-
dencio6 la presencia de material calcificado impac-
tado en el meato uretral que extrajo mediante pin-
zas (Fig. 2). En otro paciente se localizaron restos
de considerable tamano en el grupo calicial medio
y superior (Fig. 3) a los 45 dias en el contexto de
molestias lumbares inespecificas, que se expulsa-
ron a las pocas semanas sin ninguna dificultad, y
en un ultimo, el habon se desplazé por la submu-
cosa medialmente, recidivando asi el RVU. En
cuanto al resto de complicaciones destacamos un
cuadro de hematuria autolimitada a los 25 dias
secundario a un edema vesical (Fig. 4) y una epi-
didimitis aguda al 4° dia, ambas mejoraron sin
necesidad de ninguna actitud especial.

FIGURA 2
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FIGURA 4

De una forma generalizada, estas complicacio-
nes no se asociaron de forma significativa ni con
el volumen inyectado (p=0,704) ni tampoco con el
resultado obtenido (p=0,657), al igual que tampo-
co hubo una relacion estadisticamente significa-
tiva entre el volumen inyectado y el éxito del pro-
cedimiento (p=0,361).

DISCUSION

El debate acerca de cual es el agente inerte
ideal en el tratamiento endoscopico del RVU
infantil sigue siendo controvertido. Esta sustan-
cia deberia ser efectiva, segura y estable con el
paso del tiempo, es decir que la pérdida de volu-
men sea minima y que no migre o se extruya
fuera de la vejiga. A su vez este material ha de ser
biocompatible, no carcinogénico, ni antigénico.
En este sentido, el politetrafluoretileno ha sido el
agente mas utilizado que se describe en la litera-
tura y a pesar de alcanzar un tasa de curacién
cercana al 85%13, dado el tamario de las particu-
las (>90% son menores de 40p) se han descrito
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casos de embolizacion a distan-
cia en otros organos!4. En nues-
tra serie no hemos objetivado
ninguna reaccion adversa en los
17 pacientes en los que utiliza-
mos politetrafluoretileno.

La utilizacion del colageno ha
conseguido una tasa de curacion
que varia segun publicaciones
del 62-83%!516. Su principal
inconveniente es la necesidad de
someter al paciente a una prue-
ba cutanea previa al proceder de
una proteina bovina que puede
desencadenar una respuesta
humoral y celular. De igual modo, su poca estabili-
dad en el tiempo debido a su biodegradacion hace
necesaria una reintervencion por recurrencia del
RVU, a pesar de los buenos resultados iniciales!”.
Este mismo inconveniente lo presentan el resto de
materiales autologos ya sea grasa, condrocitos o
células musculares de la vejiga, que ademas preci-
san de cultivos celulares que incrementan la mor-
bilidad asociada a este procedimiento.

Estudios previos indican una tasa de éxito con
el polidimetilsiloxano de 81-93%1819 al igual que
advierten el riesgo de reacciones autoinmunes y
malignizacion a largo plazo, lo cual ha sido demos-
trado en animales?°. Ademas, dado que el tamano
de las particulas es <80p el riesgo de migracion a
distancia aumenta. Sin embargo, Herz et al.l9,
concluye en su estudio que la utilizacion de esta
sustancia es segura con baja morbilidad asociada,
ya que no se desarrolld ninguna ectasia pielocali-
cial de novo durante el seguimiento ni reacciéon
alérgica en ninguno de los ninos, al igual que tam-
poco objetivo ninguna migracion del implante. Tan
s6lo un paciente (1,4%) desarroll6 una ITU febril
que se resolvio ambulatoriamente con la toma de
antibioticos. En nuestra serie, de los 455 procedi-
mientos en 308 pacientes donde utilizamos polidi-
metilsiloxano 8 (2,6%) presentaron algun tipo de
complicacion, y tan sélo 2 pacientes (0,65%) preci-
saron derivacion urinaria urgente por uropatia
obstructiva, tasa menor que la publicada en otras
series con este mismo material?!.

En 1995, Stenberg y Lackgren?? incluyen un
nuevo biomaterial basado en el acido hialurénico
y dextranomero, que alcanza una tasa de cura-
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cion del 75%. En un principio, el volumen del
implante no se reduce con el tiempo debido al
crecimiento de los fibroblastos en su interior y a
la produccion de colageno endogeno entre las
microsferas, asi Kirsch y cols.?3 encuentran una
disminuciéon del tamano del habon menor del
20% al ano de seguimiento. Del mismo modo,
dado el gran tamano de sus microsferas (80-25y)
es improbable su migracion de la vejiga hacia
otras regiones del organismo. Al igual que en las
distintas series publicadas?325, en nuestro estu-
dio no se han objetivado complicaciones impor-
tantes relacionadas con este material ni con el
procedimiento realizado.

CONCLUSION
La inyeccion endoscopica de agentes inertes
es una alternativa segura en el tratamiento del
RVU infantil de cualquier etiologia, con escasas
complicaciones de baja entidad e independientes
del tipo de sustancia utilizada.
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