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Resumen

Introduccién: El cierre de las derivaciones urinarias realizadas en la edad neonatal tiene un no
despreciable porcentaje de fracasos en pacientes con patologia vesical. Presentamos el uso de
toxina botulinica como alternativa Gtil y minimamente invasiva para el tratamiento en estos
pacientes.

Material y métodos: Presentamos dos pacientes monorrenos con valvas de uretra posterior
(VUP) en los que fue necesario realizar ureterostomia por insuficiencia renal severa. En ambos
pacientes fracaso el intento posterior de cierre de la derivacion. Con 4y 10 anos de edad presen-
taban vejigas conocidas comUnmente como «vejigas secas», con baja capacidad (20 y 110ml),
mala acomodacion (1,5 y 3,1 ml/ cm H,0) y altas presiones de apertura del detrusor. Se realizo
puncion en el detrusor de toxina botulinica-A 10 Ul/ kg en una y dos ocasiones respectivamente
previas al cierre de la derivacion.

Resultados: En ninguno de los pacientes hubo empeoramiento clinico ni ecografico tras el cierre
de la derivacion, permaneciendo la funcion renal sin cambios respecto a la previa tras uno y
4 aiios de seguimiento, respectivamente. La videourodinamica al aiio de la intervencion muestra
una gran mejoria de la capacidad vesical (451 y 250 ml), de la acomodacion (20,4 y 81,9 ml/ cm
H,0) y de la presion de apertura del detrusor.

Conclusiones: El cierre de las derivaciones urinarias altas tiene un porcentaje de fracasos ele-
vado en nifos con vejigas patologicas con presiones elevadas. La toxina botulinica puede ser
Gtil como tratamiento vesical previo al cierre de la derivacion, especialmente en pacientes
monorrenos.

© 2010 AEU. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Botulinum toxin in the failure of high urinary diversion closure

Abstract

Introduction: The closure of urinary diversions performed on newly born infants has a notable
failure percentage in patients with bladder disease. We present the use of botulinum toxin as
a useful and minimally invasive alternative to treat these patients.
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Material and methods: We present two patients with a single kidney and with posterior urethral
valves (PUV), in whom it was necessary to perform a ureterostomy due to chronic kidney disease.
In both patients, the subsequent attempt to close the diversion failed. Aged 4 and 10years
respectively, they presented bladders commonly known as ‘‘dry bladders’’, with a low capacity
(20 and 110 ml), bad adaptation (1.5 and 3.1 ml/ cm H,0) and high opening detrusor pressure.
A 10 Ul/Kg botulinum toxin A puncture was applied in the detrusor on one and two occasions
respectively, prior to the closure of the diversion.

Results: Neither of the patients suffered clinical or ecographic worsening after the closure of
the diversion and their kidney function continued without change with respect to the first diver-
sion after one and four years of follow-up respectively. One year after the surgical procedure,
video urodynamics showed a significant improvement in bladder capacity (451 and 250ml), in
adaptation (20.4 and 81.9 ml/cmH,0) and in the opening detrusor pressure.

Conclusions: The closure of high urinary diversions has a high failure percentage in infants with
pathological high-pressure bladders. Botulinum toxin may be useful as bladder treatment prior

to closure of the diversion, especially in patients with a single kidney.
© 2010 AEU. Published by Elsevier Espafa, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Las derivaciones urinarias a distintos niveles de la via uri-
naria han sido, durante afos, el tratamiento de eleccién
en pacientes seleccionados con patologias que implicaban
altas presiones en la via urinaria alta y que, bien por la
edad del paciente, por la enfermedad subyacente o por
el estado general del nifo, no era posible una correc-
cién quirGrgica del problema'. Hoy en dia sigue siendo
un tratamiento efectivo, util y necesario en casos selec-
cionados, aunque sus indicaciones han disminuido y los
tratamientos minimamente invasivos han ocupado parte de
su espacio?. Las patologias tratadas son muy diversas, como
vejiga neurdgena, valvas de uretra posterior (VUP), reflujos
vesicoureterales de alto grado o sindrome de Prune-Belly3.

Unos de los problemas que encontramos en el momento
de realizar el tratamiento definitivo, junto con el cierre de
la derivacion, son los cambios urodinamicos que se han pro-
ducido en esas vejigas. Asi, nos enfrentamos con vejigas de
poca distensibilidad, bajas capacidades y alta presion de
apertura del detrusor. Aunque estos cambios revierten en
la mayoria de los pacientes tras el cierre de la derivacion,
en aquellos en los que la derivacion ha permanecido abierta
mas anos, o la enfermedad de base es VUP o vejiga neuro-
gena, encontramos que hasta el 25% de los cierres fracasan®.

Hasta el momento la ampliacion vesical (enterocistoplas-
tia u otra técnica) era la Unica alternativa que permitia el
cierre de la derivacion urinaria en estos nifos, con el obje-
tivo de mejorar su calidad de vida sin poner en riesgo su
funcion renal. No esta descrito el uso de la toxina botuli-
nica (TB) para el tratamiento vesical de los pacientes con
fracasos del cierre de su derivacion urinaria, aunque si que
existen estudios prospectivos que avalan la seguridad y uti-
lidad de su uso en aquellas vejigas con alteraciones que
implican un aumento de presiones en el sistema urinario®.
Planteamos el uso de la TB en dos nifos monorrenos con VUP
para lograr el cierre de ureterostomia permanente tras un
fracaso previo.

Material y métodos

El primer paciente, de 4 anos de edad, fue tratado en
otro centro mediante fulguracion endoscopica neonatal
de VUP. En el seguimiento se constato la anulacion fun-
cional del rindn derecho con severa ureterohidronefrosis
izquierda e insuficiencia renal progresiva, por lo que se
realizd nefrectomia derecha y ureterostomia izquierda a
los 4 meses de vida. La evolucion posterior fue satisfac-
toria normalizandose la funcion renal. A los 2 afos de
vida se intentd el cierre de la derivacion sin éxito, ya
que el paciente entro en insuficiencia renal con empeora-
miento de su ureterohidronefrosis. A su llegada a nuestro
centro se realizd cistoscopia que observa un buen cali-
bre uretral en todo su trayecto. En la videourodinamica
se observa una capacidad vesical (CV) de 20ml, con una
presion maxima del detrusor (PMD) de 28cm H,0 y una
acomodacion de 1,5ml/ cm H,0, con reflujo vesicoure-
teral a rindn Unico izquierdo y al resto ureteral derecho
(fig. 1).

El segundo paciente, de 9 anos de edad, fue tratado
por VUP en la edad neonatal por insuficiencia renal, con
imagenes ecograficas de displasia renal izquierda y severa
ureterohidronefrosis derecha, realizandose vesicostomia.
Ante la mala evolucion clinica, ecografica, analitica y gam-
magrafia renal con anulacion funcional renal izquierda se
decidid realizar ureterostomia derecha a los 2 meses de
vida. A los 2 afos de vida se indico nefrectomia izquierda,
ampliacion vesical con uréter izquierdo y cierre de la deri-
vacion urinaria, fracasando al mes de la intervencion por
entrada del paciente en insuficiencia renal no controla-
ble y severa ureterohidronefrosis derecha. En el momento
de la valoracion presentaba una insuficiencia renal leve,
con una hidronefrosis del rinén derecho Unico grado Il-
Ill. En la videourodinamica la CV era de 110ml, con
una PMD de 59cm H,0, una acomodacion de 3,1 ml/cm
H,0 y una presion de pérdida de liquido (PPL) de 49cm
H,0.
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Resultados

En el primer paciente se inyectd toxina botulinica 10 Ul/
kg en detrusor asociando en el mismo procedimiento tra-
tamiento endoscopico (STING) del reflujo vesicoureteral
bilateral. A los dos meses de la intervencion se realizé nueva
videourodinamica, que observé un aumento de la capacidad
vesical hasta 90 cc, con una acomodacion del detrusor de
2,6 ml/cm H;0, no existiendo reflujo al uréter izquierdo ni
contracciones no inhibidas. Asi, se indico el cierre de la ure-
terostomia con colocacion de stent reno-vesical tipo doble
J que se retiré a las tres semanas sin complicaciones. En
el seguimiento posterior a 4 anos no encontramos empeo-
ramiento en los hallazgos ecograficos, gammagraficos ni
analiticos, permaneciendo actualmente con una creatinina
sérica de 0,58 mg/dl. El nifio adquirié control del esfinter
urinario a los 5 afos. Se mantuvo con CVI y profilaxis anti-
bidtica durante 6 meses hasta su retirada, no sufriendo el
paciente infecciones de orina. Los estudios urodinamicos
realizados peridodicamente muestran un buen crecimiento
de la capacidad vesical con una mejoria de la acomoda-
cion (fig. 1). Al ano del cierre el paciente ya presentaba
una CV de 183 ml, con una acomodacion de 30,9 ml/cm H,0,
una PMD en la fase de llenado de 10cm H,0 y una presion
apertura detrusor (PAD) de 20 cm H,O0, sin reflujo vesicoure-
teral (fig. 2). Los cambios urodinamicos se mantienen en la
actualidad.

El segundo paciente inici6 pauta de tratamiento con anti-
colinérgicos y se realizo inyeccion en detrusor de 300 Ul de
toxina botulinica-A, logrando un descenso de la PMD a 28 cm
H,0, con mejoria de la acomodacion pero sin aumento de la
capacidad vesical, por lo que a los 6 meses de reinyect6 300
Ul de Botox®. Se inici6 un programa de cateterismo vesical
intermitente (CVI) tres veces/dia, obteniendo en cada son-
daje 100-150ml de orina. La videourodinamica de control
presentd una gran mejoria de la CV (175ml), acomodacioén
(27,1ml/ cm H,0) y PAD (18 cm H;0), por lo que se deci-
dio realizar el cierre de la ureterostomia. Tras dicho cierre
se descendid secuencialmente el nimero de cateterismos
vesicales al no presentar residuo en los sondajes postmic-
cionales, permaneciendo actualmente tras un ano de la
intervencion seco y con un Unico cateterismo diario. La fun-
cion renal se ha mantenido en los valores previos (0,91 mg/
dl), asi como los hallazgos ecograficos. La urodinamica al
ano del cierre muestra una CV de 451 ml, una acomodacion

Cistografia miccional previa y posterior al tratamiento con toxina botulinica.

de 81,9 ml/ cm H,0, una PMD de 3cm H,0 y una PAD de 2cm
H,0 (fig. 3).

Discusion

Las derivaciones urinarias siguen siendo uno de los trata-
mientos de eleccion en diversos tipos de patologias pese
al avance en los ultimos afos de las técnicas minima-
mente invasivas y endouroldgicas?. Infecciones urinarias
febriles, y el aumento de los valores séricos de creatinina
en un lactante con vejiga neurogena, VUP o reflujo vesi-
coureteral bilateral severo, son consideradas por muchos
autores hoy en dia como indicacion para realizar una vesi-
costomia o ureterostomia bilateral que descomprima el
sistema urinario alto®. Secundariamente las vejigas asi tra-
tadas sufriran cambios urodinamicos marcados por una
menor capacidad vesical respecto a la poblacion general,
pese a la mejoria en la distensibilidad que se produce
especialmente en los pacientes con vejiga neurdgena
o VUP3.

Existen varios estudios que analizan la reversibilidad de
estos cambios tras el cierre de la derivacidn urinaria'=3°.
Entre un 90% de los pacientes mostrara un rapido aumento
de la capacidad vesical, con una mejoria de la distensi-
bilidad y de la presion de apertura del detrusor que nos
permitird mantener unas presiones en el sistema urinario
alto aceptables'3. Este porcentaje rondara el 100% cuando
la derivacion se realice por un reflujo vesicoureteral de alto
grado®. Sin embargo, existe un grupo de pacientes en los que
sus vejigas no responderan adecuadamente al cierre, con
malas acomodaciones y alta presion de apertura del detru-
sor, produciendo un dafo a nivel renal que nos obligara a
asociar otros tratamientos o incluso a reabrir la derivacion
urinaria, como en los dos casos que presentamos. Esto es
especialmente frecuente en los pacientes con vejiga neu-
régena y VUP, llegando casi hasta el 25% el porcentaje de
fracaso’>7. Ademas, nuestros pacientes presentaban una
derivacion urinaria alta (ureterostomia) que fue necesario
realizar al no evolucionar de forma adecuada a la vesicos-
tomia, lo cual nos induce a pensar que sus alteraciones
urodinamicas eran mas severas.

Actualmente, no pensamos que las derivaciones urinarias
den una calidad de vida adecuada a nifos o adolescentes,
aunque si lo hayan permitido en edades mas tempranas de
la vida. Por ello, los pacientes y sus familias acuden a nos-
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Figura 2  Estudio urodinamico (fase de llenado) del caso 1: previa al tratamiento, tras la inyeccion de toxina botulinica (TBX-A)

y 6 meses después del cierre de la ureterostomia (1 afo post TBX-A

otros en busca de soluciones. La continencia urinaria es
para ellos una necesidad, sintiendo que sin ella no pue-
den sentirse semejantes a sus companeros de escuela o de
juegos; por ello, también es para nosotros un objetivo. Aun-
que estas soluciones no deben hipotecar la funcién urinaria
del paciente, los fracasos anteriores no deben ser obstaculo
para que propongamos a nuestros pacientes nuevas opcio-
nes. En nuestros casos ambos nifos eran monorrenos, por lo
cual una mala evolucion tras el cierre de la ureterostomia
era rapidamente reflejada por su entrada en insuficiencia
renal (monitorizada por los valores de creatinina en san-
gre), con el riesgo de no ser reversible. Sin embargo, ambas
familias demandaban soluciones para lograr la continen-
cia y la desaparicion de la ureterostomia. Las alternativas
terapéuticas hasta la actualidad se basaban en el uso
de anticolinérgicos y el cateterismo vesical intermitente,
recurriendo a la ampliacion vesical para aquellos en los que
estas medidas no eran suficientes. La aparicion de la TB nos
abre un nuevo arsenal de tratamiento que nos puede per-
mitir evitar las enterocistoplastias y sus complicaciones a
medio y largo plazo®.

).

No hemos encontrado en la literatura referencias al uso
de la TB como tratamiento de rescate en los fracasos de los
cierres de derivaciones urinarias altas. En cambio, si que
es utilizada desde hace unos anos para el tratamiento de la
vejiga neurdgena, en la que induce la relajacion del detrusor
por interaccion a nivel presinaptico de la inervacion colinér-
gica, y presenta potenciales efectos en los receptores del
urotelio®. En nuestros casos las dosis utilizadas, asi como los
lugares de puncion y la disolucion empleada, son las mismas
que se utilizan en la vejiga neurdgena, 10 Ul/kg hasta un
maximo de 300 UI'°.

La TB A ha sido utilizada en muchos campos de la medi-
cina desde hace anos, por lo que al igual que otros grupos
consideramos que es un tratamiento seguro'’-'2. Los efectos
secundarios son leves y poco frecuentes, aunque si que esta
descrita la produccion de anticuerpos contra la toxina. Esta
es mas importante en los casos de pacientes no responde-
dores, pudiendo encontrarse entre las posibles causas de la
no respuesta. Sin embargo, parece que la actual prepara-
cion de Botox® minimiza la respuesta inmune del organismo
respecto a la original'2.
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Figura3 Videourodinamica del caso 2: previa al tratamiento con toxina botulinica y 6 meses después del cierre de la ureterostomia

(1 ano post TBX-A).

El cierre de las derivaciones urinarias tiene un porcen-
taje de fracasos, especialmente en pacientes con patologia
vesical e infravesical severa, que nos obligan a asociar otras
técnicas mas agresivas si queremos la «desderivacion» y
mejorar asi su calidad de vida. Por ello, pensamos que la
TB podria ofrecernos una alternativa facil, segura, fiable y
poco agresiva para el tratamiento vesical de estos casos.
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