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REFLUJO VESICOURETERAL GRADOS llI-1V: FACTORES IMPLICADOS EN LA
EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO ENDOSCOPICO EN PACIENTES PEDIATRICOS.

Roberto Méndez, Ivan Somoza, Manuel G. Tellado, Jorge liras, Alberto Sdnchez-Abuin,

Ernesto Pais y Diego Vela.

Servicio de Cirugia Pedidtrica. Complexo Hospitalario Universitario “Juan Canalejo”. la Coruia. Espaiia.

Resumen.- OBJETIVO: El Reflujo Vesicoureteral (RVU)
es una de las anomalias congénitas urolégicas més fre-
cuentes y se defecta hasta en el 30-50% de los pacien-
tes pedidtricos diagnosticados de Infeccién del Tracto
Urinario (ITU). Su tratamiento es controvertido. Existen
miltiples estudios clinicos que comparan  los resultados
de la ferapéutica médica antibidtica frente a la reim-
plantacién quirtrgica, pero desde la introduccion  de
una fercera alfernativa en el afio 1984 (tratamiento en-
doscépico), las recomendaciones y protocolos de frata-
miento del RVU han cambiado dramdticamente. El ob-
jetivo de nuestro estudio es el de describir y analizar los
factores que influyen en la curacién del reflujo mediante
tratamiento endoscépico en sistemas con RVU grados il
y IV segin la Clasificacién Internacional.

METODOS: Estudio de cohortes refrospectivo y pros-
pectivo que andliza los 90 pacientes con RYU grados Il
y IV tratados endoscépicamente entre marzo de 1998
y diciembre de 2004. Sobre un total de 550 pacientes
(735 unidades renales refluyentes| diagnosticados de
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Correspondencia

RVU en el Servicio de Cirugia Pedidirica de A Corufia
en el periodo de estudio, se seleccionaron sélo 184 fra-
tados endoscépicamente. El grupo final de estudio de
Q0 pacientes (130 unidades) se constituyd fras excluir
los casos de reflujo secundario (vejiga neurégena, ure-
terocele) y aquellos con seguimiento incompleto. Todos
los pacientes fueron sometidos a cistografia miccional
convencional o bien a Sonocistografia con galactosa
para realizar el diagnéstico, gammagrafia con DMSA
para evaluar la nefropatia, ecografia renal y vesical y
exploracién clinica del patrén miccional. Se registraron
datos sobre sexo, edad, [TU, bilateralidad, dafio renal,
disfuncién miccional, tasa de curacién, complicaciones
y recurrencias. Definimos un nuevo factor: grado de di-
latacién ureteral independiente de la Clasificacion Infer
nacional. Este factor fue valorado por un Gnico urélogo
pedidtrico sin conocer el grado de la Clasificacién Inter-
nacional. los datos fueron analizados empleando el fest
estadistico del chi-cuadrado y el test exacto de Fisher
ademds de una regresién logistica miltiple. Se estable-
cié significacién estadistica con valores de p<0.05.
Empleamos el paquete estadistico SPSS 11.0 para el
estudio de los datos.

RESULTADOS: la relacién nifios/nifias fue de 2.91. El
RVU fue bilateral en 44.4%. UTI se diagnostico como
forma presentacién en 64 casos y el diagnéstico fue
antenatal en 21 (con predominio de varones 5.2:1).
Encontramos una relacién estrecha entre la incidencia
de daiio renal en el momento del diagnéstico y exis-
tencia de disfuncién miccional (p<0.01). la tasa de cu-
racién con la primera inyeccion fue del 64%. Mientras
que en andlisis univariable mostré una fuerfe relacién
enfre la curacién con la 12 inyeccion y la bilateralidad,
disfuncién miccional, nefropatia inicial y grado de di-
latacion ureteral, la regresién logistico multivariante el
dnico factor realmente significativo a la hora de pre-
decir la respuesta al tratamiento fue la existencia de
una dilatacién ureteral severa frente a una dilatacion
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leve (p<0.001; odds ratio 0.045, IC 95% 0.01-0.16).
la progresién del dafio renal fue defectada especial-
mente en aquellos pacientes con disfuncién miccional
[p=0.053), bilateralidad (p=0.034) v dilatacién urete-
ral severa [p<0.001).

CONCILUSIONES: Se demuestra la relacion directa
enire la fasa de curaciones con el tratamiento endosco-
pico del los reflujos grados Il y IV v el grado de dila-
tacién ureteral. Ofros factores relevantes implicados en
la resolucién endoscépica del RYU son la existencia de
disfuncién miccional, bilateralidad y existencia de daiio
renal medido por DMSA en el momento del diagnéstico
inicial. El sexo, edad y nimero de infecciones durante
el seguimiento no fienen influencia en el pronéstico de
curacién del reflujo de grados Il y IV tralado mediante
el uso de sustancias biocompatibles a nivel subureferal.

Palabras clave: Reflujo Vesicoureteral. Tratamiento
endoscépico. Nefropatia. Pediatria.

Summary.- OBJECTIVES: Vesicoureteral reflux (VUR)
is defected in 30-50% of pediatric patients diagnosed
of urinary ftract infection (UTI).  Multiple clinical trials
have compared the results of conservative management
against surgical therapy. The introduction of a third
alternative in 1984 (endoscopic approach] has
dramatically modified the management of VUR. The
objective of our work is to analyze the factors influencing

the favourable outcome of the endoscopic freatment of
VUR.

METHODS: Refrospective and prospective cohort study
analyzing 90 patients with grades lll and IV VUR freated
endoscopically over the last eight years. 184 patients
undergoing endoscopic management were selected
from a group of 550 patients (735 VUR renal units) with
the diagnosis of VUR over the study period, . All patients
underwent VCUG or galactose-based sonocystography
to obtain the diagnosis. DMSA scintigram was use
to evaluate renal damage. Data about gender, age,
UTI, bilateralism, renal damage, voiding dysfunction,
outcomes, complications, and recurrences were registered.
A new factor was defined: ureferal dilation independent
from the international classification. This factor was
evaluated by a single pediatric urologist blinded for the
international classification results. Data analysis was
performed using the chi square fest and Fischer exact
test; a multiple logistic regression analysis was also
performed. Statistical significance was established at p
< 0.05. SPSS 11.0 software was employed for data
analysis.

RESULTS: Boys/girls ratio was 2.91. Bilateral VUR ap-
peared in 44.4% of the cases. UTI was the presenting
diagnosis in 64 cases; the diagnosis was prenatal in 21

cases (with a male predominance 5.2: 1). We found a
strong correlation between renal scarring at the time of
diagnosis and voiding dysfunction (p< 0.01). Cure rafe
after first injection was 64%. Although univariate analysis
showed a strong correlation between cure and first injection,
bilaterality, voiding dysfunction, initial nephropathy,
and ureteral dilation grade, on multivariate logistic
regression the only significant factor fo predict treatment
response was the existence of severe ureteral dilation in
comparison with mild dilation ([p < 0.001; odds ratio
0.045, 95% confidence inferval 0.01-0.16). Renal damage
progression was specially detected in those patients
with voiding dysfunction (p = 0.053), bilaterality (p =
0.034) and severe ureteral dilation ([p < 0.001).

CONCILUSIONS: A direct relation between cure rate
affer endoscopic treatment of grade Il and IV reflux and
severify of ureteral dilation was demonsirated.  Other
relevant factors implied in the endoscopic resolution of
VUR include the existence of voiding dysfunction,
bilateral reflux and renal damage determined by DMSA
at the time of initial diagnosis. Gender, age, and num-
ber of infections during follow up have no influence in the
probability of cure of grade Il and IV VU reflux treated

with subureteral injection of biocompatible substances.

Keywords: Vesicoureferal reflux.
treatment. Nephropathy. Children.

Endoscopic

INTRODUCCION

El Reflujo Vesicoureteral afecta al 30-50% de
los pacientes pedidtricos con infeccién del tracto uri-
nario. La asociacién entre reflujo, infeccién urinaria
y dafio renal estd bien establecida. La nefropatia por
reflujo es la causa de insuficiencia renal terminal en
el 3-25% de los nifios y del 10-15% de los adultos
(1,2).

Si bien el diagnéstico, la fisiopatologia y la
clasificacién del RVU han sido estandarizados, el tra-
tamiento de esta patologia es controvertido. Tras el
consenso establecido en 1981 para la Clasificacién
Internacional de los diversos grados de reflujo, se
planted el tratamiento més idéneo para cada grado,
estableciendo una serie de normas bésicas mundial-
mente aceptadas. Entre esta serie de recomendacio-
nes se citaba el tratamiento antibiético profilactico
electivo para aquellos reflujos de bajo grado (I y 1)
mientras que se aconsejaba el tratamiento quirirgico
para los reflujos de grado V (3). Aunque no se ha
demostrado en ninguna publicacién que uno u ofro
tratamiento sean més efectivos a la hora de evitar la
aparicién de cicatrices renales, si que se ha compro-
bado como el nimero de infecciones urinarias dismi-
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nuye en aquellos pacientes que han sido intervenidos
quirGrgicamente (4).

La controversia surgia en torno a los reflujos
grados lll'y IV. Miltiples estudios se han centrado Gni-
camente en analizar la conveniencia del tratamiento
médico frente al tratamiento quirirgico en estos casos
seleccionados (5-7). Pero debido a la ausencia de
diferencias entre ambos grupos no lograron concluir
una recomendacién standard en el manejo de estos
pacientes. Sabemos que con profilaxis antibiética,
los reflujos de grados Il y IV tiene una tasa espontd-
nea de curaciones del 27% el primer afio y del 52%
tras 10 afios de tratamiento, mientras que de forma
global el tratamiento endoscopico consigue tasas del
77% (8). Pero la cuestién clave de la terapéutica del
reflujo sigue sin resolverse: 3Cudl es el objetivo del
tratamiento del RVU2 No existe un consenso entre
los especialistas en reflujo acerca de si el objetivo del
tratamiento se centra en eliminar totalmente el reflujo
o Unicamente evitar el dafio renal: si lo que preten-
demos es curar el reflujo, no existe lugar a dudas
respecto a que el mejor método de tratamiento en
reflujos Il y IV es el endoscépico (efectivo y poco
agresivo), pero si el objetivo es evitar el dafio rendl,
ninguna de las tres opciones terapéuticas ha demos-
trado ser superior a las ofras y por lo tanto cualquier
actitud es vdlida.

El objetivo fundamental de nuestro trabajo es
el de analizar nuestra serie de pacientes pedidtricos
con Reflujo Vesicoureteral de alto grado (grados Il y
IV) tratados endoscédpicamente y buscar los pardme-
tros que nos orienten acerca de la probabilidad de
obtener el éxito terapéutico.

MATERIAL Y METODOS

Para la realizacién de nuestro estudio clinico
observacional de cohortes retrospectivo y prospec-
tivo recurrimos a una muestra de pacientes pedié-
tricos diagnosticados de RVU Primario sometidos a
tratamiento endoscépico desde marzo 1998 has-
ta diciembre 2004. Los Criterios de inclusién en la
muestra fueron:
1.Edad entre 1 dia y 14 afios;

2 Reflujo vesicoureteral primario unilateral o bilate-
ral;

3.Reflujos de grado Ill o IV segin la Clasificacién In-
ternacional;

4.Seguimiento completo por parte del Servicio de Ci-
rugia Pedidtrica;

5.Tratamiento endoscépico en algin momento del
seguimiento;

6.Estudios de imagen cistogréficos adecuados;

7. Documentacién clinica completa. Excluimos aque-
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llos pacientes que presentaban:

1.RVU secundario (ureterocele, valvulas de uretra
posterior);

2.Insuficiencia renal en el momento del diagnéstico;
3.Falta de seguimiento a largo plazo;

4.Diagnéstico de Mielomeningocele;

5.Duplicidad ureteral completa.

De un total de 550 casos de RVU (735 uni-
dades renales refluyentes) diagnosticados en nuestro
Hospital en este periodo, seleccionamos 184 pa-
cientes sometidos a tratamiento endoscépico en al-
gin momento de su seguimiento. Del total de 184
pacientes se seleccionaron en base a los criterios de
inclusién y exclusion, 90 casos (130 unidades rena-
les refluyentes) con un seguimiento medio de 19.2
meses (6 meses — 6 afos).

Todos los pacientes de la serie fueron some-
tidos al menos a una ecografia, cistografia miccional
y gammagrafia con DMSA. En los Gltimos 2 afios he-
mos generalizado el empleo de la sonocistouretro-
grafia miccional con galactosa para el diagnéstico
y seguimiento de los pacientes con RVU. Una vez
confirmado el diagnéstico de RVU mediante cistogra-
fia convencional o sonocistografia con galactosa,
se estratificaron los pacientes en 5 grupos segin la
Clasificacién Internacional del reflujo. Los pacientes
con RVU de grado | fueron considerados candidatos
a tratamiento médico. Los reflujos de grado Il inicial-
mente se trataron de forma conservadora, si bien
fueron candidatos a correccién endoscépica siempre
que, tras un minimo de 1 afo de tratamiento, no se
comprobase su mejoria en una cistografia. Los reflu-
jos de grado Il y IV fueron considerados inicialmente
susceptibles de tratamiento médico y/o endoscépico
segin la bilateralidad y la existencia o no de nefro-
patia. Aquellos reflujos de grado Il unilaterales y sin
dafio renal se trataron médicamente durante un afio.
Si habia evidencia de lesion renal en el momento
del diagnéstico, o bien si el RVU era bilateral, se
opté por un tratamiento endoscédpico. En los pacien-
tes susceptibles de tratamiento médico se repitié la
cistografia y DMSA a los 12 meses del inicio. Si el
reflujo permanecia o habia disminuido a grado | sin
apariciéon de nuevas cicatrices renales se suspendia
el tratamiento y se consideraba curacién. De forma
excepcional, cuando un paciente presentaba un RVU
grado IV bilateral y nefropatia del reflujo severa la re-
implantacién fue la técnica indicada de forma inicial.
En aquellos pacientes con RVU grado V se realizé la
reimplantacién quirtrgica (Técnica de Cohen).

El procedimiento endoscédpico de inyeccién
de polidimetilsiloxano ~PDMS- (microburbujas de sili-
cona) que empleamos actualmente en nuestro Servi-
cio se realiza mediante anestesia general y posicién
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de litotomia del paciente. El material se introduce
mediante una pistola de alta presién. Se introduce
la aguja aproximadamente 3 mm bajo el meato de
forma submucosa y se inyectan 0.2-0.6 cc de PDMS
(Macroplastique®, Uroplasty Inc, Geleen, The Ne-
therlands) hasta comprobar la aparicién de un abul-
tamiento en forma de volcan. La aguja se mantiene
en la misma posicién durante unos 30 segundos para
evitar la extrusion inmediata del producto. A las 8
horas del procedimiento se da de alta hospitalaria al
paciente sin precisar medicacién analgésica.

Analizamos las siguientes variables clinicas:
Edad, Sexo, Forma de presentacién clinica, Grado
de reflujo segin la Clasificacién Internacional, Gra-
do de dilatacién ureteral aislada (la graduacién se
realizé6 mediante un estudio de doble ciego con dos
especialistas en Urologia Pediétrica que valoraron de
forma aislada la dilatacién del uréter sin conocer la
graduacién previa del sistema ni el resultado del tra-
tamiento endoscépico), Nefropatia del reflujo segin
el DMSA, Disfuncién miccional, Porcentaje de cura-
cién del reflujo, Progresion de la nefropatia, Compli-
caciones y recurrencias.

Se realizd un estudio descriptivo de todas
las variables incluidas en el trabajo. De las Varia-
bles cuantitativas se calcularon las medidas habitua-
les de centralizacion y dispersién (media, mediana,
rango y desviacién standard) con sus intervalos de
confianza del 95%. Para las Variables cudlitativas se
expresan su valor absoluto, porcentaje e infervalo de
confianza con una seguridad del 95% (Fleiss). Tras
determinar la normalidad o no de las variables cuan-
titativas con el test de Kolmogorov-Smirnov, se utilizd
para la comparacién de medias la t de Student de
datos independientes o el test U de Mann-Whitney
si las condiciones del ttest no se verificaban. Para
la comparacién de variables cuantitativas en mas de
dos grupos de pacientes se utilizb6 un andlisis de la
varianza ANOVA o el test de Kruskall-Wallis. Para la
asociacién de variables cualitativas se utilizé el chi-
cuadrado (x?) de Pearson o el test exacto de Fisher
y la estimacién del odds ratio y su 95% intervalo de
confianza. Si las variables cualitativas presentaban
una escala ordinal, aparte del chi-cuadrado se calcu-
16 la d de Somer. Para el estudio de la correlacién de
las variables cuantitativas se calculé el coeficiente de
correlacién de Spearman.

Identificadas las variables que en el andli-
sis univariante se asociaban o no a la resolucién de
reflujo, se realizé un andlisis de regresién logistica
miltiple. El nivel de significacién estadistica o esta-
blecido en todos los andlisis fue de p<0.05. Los test
estadisticos han sido realizados con un planteamien-
to bilateral. El andlisis de los datos se llevé a cabo

con el programa estadistico SPSS® 11.0 (Statistical
Package for Social Sciences versién 11.0).

RESULTADOS

El 74.4% (67) eran nifias y el 25.6% nifios
(23). La razén de feminidad o cociente nifias / nifios
fue 2.91. Esto supone que en nuestra serie el reflujo
de grados lll y IV es casi 3 veces mds frecuente en ni-
fias que en varones. El rango de edades al diagnés-
tico abarcé desde la época prenatal (con cistografia
realizada en la primera semana de vida) hasta los
13 afios. La edad media fue de 2.8 afios con una
desviacién tipica de 3.3 afios y una mediana de 1
afo. La gran mayoria de los pacientes de la serie
fueron diagnosticados tras la realizacién de una cis-
tografia después de una infeccion del tracto urinario.
El 23% de los pacientes se diagnosticaron tras haber
detectado una hidronefrosis antenatal en las ecogra-
fias fetales. El 86% de las infecciones de orina fueron
causadas por el germen Escherichia coli. Otros gér-
menes detectados en los urocultivos pero con menor
incidencia fueron Proteus, Klebsiella y Enterococcus
faecalis. El 55.6% de los pacientes presentaban reflu-
jo unilateral (69 unidades afectas en lado izquierdo y
61 en lado derecho). 40 pacientes padecian reflujo
bilateral (44.4% con un IC 95% de 34.09-55.27).
Con respecto a las 130 unidades renales globales, el
6.9% eran de grado |, 11.5% de grado I, 54.6% de
grado lll'y 26.9% de grado IV. Los reflujos con grado
Vipsilateral y un reflujo grado Il o IV en el contralate-
ral no se consideran en nuestro estudio debido a que
fueron intervenidos quirirgicamente en su totalidad.
La gran mayoria de los pacientes de nuestro estudio
eran nifias con reflujo de grado Il izquierdo. Sélo
hemos considerado los reflujo de grado |y Il si se
asociaban a RVU contralateral de grados il o IV.

Cuando estratificamos los pacientes de nues-
tra serie en funcion del grado de dilatacion ureteral
medido de forma aislada independientemente del
grado segin la Cl, observamos que 55.6% de los
casos se clasificaron como leves, 32.2% como mode-
rados y 12.2% como severos. Si bien existe una cier-
ta relacién entre el grado y la dilatacién del uréter,
més de la 1/3 parte de los casos catalogados como
grado IV tenian una leve dilatacién del uréter pero
una gran dilatacién de pelvis y calices (Figura 1).

La nefropatia inicial por reflujo en el momen-
to del diagnéstico valorada por DMSA se considerd
leve en el 47.8% de los pacientes, moderada en el
14.4% y severa en el 8.9%. 26 pacientes no tenian
cicatrices renales en la presentacién de la enferme-
dad. La gran mayoria de los pacientes con diagnés-
tico prenatal y nefropatia padecian una lesién difusa



REFLUJO VESICOURETERAL GRADOS IiHV: FACTORES IMPLICADOS EN LA EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO ENDOSCOPICO...

B /eve
O moderada
B severa
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FIGURA 1. Dilatacién ureteral aislada segin el grado
de reflujo.

del parénquima renal. A mayor edad, la nefropatia
més caracteristica es de tipo focal (polar superior o
inferior). En pacientes con edades superiores a 10
afos, la evolucién de la enfermedad caracteriza la
distribucién difusa de la misma. Es muy significativo
el hecho de que la gran mayoria de pacientes de
més de 3 afios tengan algin tipo de lesién cicatricial
en la gammagrafia. Por el contrario, casi el 50% de
los lactantes no tenian nefropatia en el momento del
diagnéstico (Figura 2).

En nuestra serie el dafio renal ha progresado
tras el tratamiento en 18 pacientes (20%). La nefropa-
tia ha mejorado en el 14.4% y no se ha modificado
en el 35,6%. 27 pacientes permanecen sin lesién en
el DMSA redlizado 1 afio después del tratamiento
endoscopico. Esto supone que en el 80% de los pa-
cientes la nefropatia por reflujo no ha progresado.
4 de los pacientes de la serie desarrollaron Insufi-
ciencia Renal durante el seguimiento (media 4 afios
de evolucién). Todos estos pacientes tenian mds de
8 afios y una historia de ITU recurrentes que habian
sido tratadas en ciclos cortos de antibioterapia.

W Difusa O Focal m No nefropatia

r12

10

6

6=10 afos 10-14 afios

0-1 meses 1-12 meses 1-3 afios 3-6 afios

FIGURA 2. Nefropatia inicial segin DMSA por
segmenios de edad.
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2 pacientes tuvieron recurrencia del reflujo
(grado lll) al cabo de 1 afio de la inyeccién (ambos
tenian disfuncién miccional). No encontramos obs-
trucciones ureterovesicales post implante en nuestra
serie. La nefrectomia fue el tratamiento final en 3
unidades renales de grado IV y dilatacién ureteral
severa.

Relacionando el sexo con el momento del
diagnéstico (antenatal o postnatal) encontramos que
en nuestro estudio existe una relacién estadisticamen-
te significativa (p<0.001) entre sexo varén y diag-
néstico antenatal. Esto quiere decir que los pacientes
varones tienen 5.2 veces mas posibilidades de ser
diagnosticados antenatalmente que las nifias. Es mas
frecuente que el reflujo sea unilateral en los casos
de diagnéstico fetal si bien esta relacion no guar-
da significacién estadistica (p= 0.867). La mayoria
de los casos en los que existe disfuncién miccional
durante la evolucién, son de diagnéstico postnatal
(p=0.057). Aquellos pacientes que se diagnostican
antes del nacimiento tienen menos posibilidades de
padecer disfuncién miccional junto con su reflujo vesi-
coureteral. Relacionando la existencia de disfuncién
miccional con la edad encontramos una relacién en-
tre la edad > 4 afos y la incidencia de disfuncién
miccional. De la misma forma el nimero de infec-
ciones de orina durante el seguimiento se relaciona
directamente con el diagnéstico de disfuncién mic-
cional (p<0.001) (Figura 3). La disfuncién miccional
es mas probable en pacientes con edades mayores
y en aquellos con mayor incidencia de ITU. En nues-
tra serie existe mds riesgo de padecer nefropatia por

40%~
Disfuncion miccional
0%~ no
M s

Las barras muestran porcentajes

Porcentaje
g

4

6,00

0,00 100 200 3,00 4,00 5,00

N° de infecciones

FIGURA 3. Relacién entre disfuncién miccional y
numero de infecciones.
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reflujo en aquellos pacientes que tienen disfuncion
miccional (es 4.5 veces mds probable). Es decir, la
ausencia de nefropatia es més probable si no existe
disfuncién miccional(p=0.01). Ajustando por edad
y nimero de infecciones en una regresién logistica
miltiple, comprobamos que la variable “diagnéstico
prenatal” no influye de forma significativa para pre-
decir disfuncién miccional. Sin embargo el nimero
de infecciones se convierte en la variable con mayor
fuerza en relacién con la existencia de disfuncién mic-
cional (p<0.001) seguido por la edad al diagnéstico
(p=0.081). No hemos encontrado diferencias signifi-
cativas entre el diagnéstico antenatal y la posibilidad
de padecer nefropatia por reflujo en el momento del
diagnéstico inicial (p=0.784). Si bien la media de
edad es superior en aquellos casos con nefropatia
(1.7 afos con respecto a 3.2 afios), la mediana es
igual en ambos grupos (p=0.323) y ello condiciona
la falta de significacién estadistica. Pese a ello los
datos indican que la incidencia de nefropatia aumen-
ta discretamente con la edad. Hemos encontrado di-
ferencias claramente significativas (p=0.015) en la
relacién entre bilateralidad y nefropatia por reflujo,
lo que supone que existe 3.47 veces mds riesgo de
padecer nefropatia por reflujo en caso de que el re-
flujo afecte a ambos rifiones que si la afectacion es
Onicamente unilateral.

Ajustando por edad, bilateralidad y disfun-
cién miccional en una regresién logistica mdltiple,
comprobamos que la variable “edad al diagnéstico”
no influye de forma significativa para predecir el rie-
go de padecer nefropatia (p=0.232). La variable més
relevante es la bilateralidad (los pacientes con reflujo
bilateral tienen 4 veces més probabilidades de pa-
decer nefropatia por reflujo), con una significacién
de p=0.067 seguida por la existencia de disfuncién
miccional (p=0.011).

No hemos encontrado diferencias estadistica-
mente significativas entre el sexo del paciente y el éxi-
to de la primera inyeccién endoscépica (p=0.432).
Hemos encontrado diferencias (p=0.046) en la rela-
cién entre bilateralidad y curacién tras la 12 inyec-
cién (es 2.3 veces més probable la resolucién del
reflujo en el primer intento si éste es unilateral y no
afecta al sistema renal contralateral) (Tabla ).

Existe una estrecha relacién entre la disfun-
cién miccional y la posibilidad de curacién del reflu-
jo. Es 3.6 veces mas probable la persistencia del re-
flujo tras la 12 inyeccién si existe disfuncién miccional
concomitante. La significacion segin el y? de Pearson
es p=0.007.

La curacién en el primer intento es 6.3 veces
més probable en aquellos pacientes en los cuales no

existe nefropatia por reflujo (cicatrices renales) en el
momento del diagnéstico (p= 0.003). Existe una es-
trecha asociacion estadistica entre la dilatacién ure-
teral aislada categorizada de forma independiente
del grado y la posibilidad de resolucién con la pri-
mera inyeccién (p<0.001). Asi, el 92% de aquellos
sistemas calificados como “dilatacién ureteral leve”
se curaron tras la 1¢ inyeccién mientras que ningu-
no de aquellos juzgados como “dilatacién ureteral
severa” se resolvi6 al primer infento. Pero ademds,
si relacionamos el grado de dilatacién aislado del
uréter respecto a las posibilidades de curacién de
la primera y la segunda inyeccién sumadas, vemos
como esta variable mantiene una fuerte relacién es-
tadistica: el 90.9% de aquellos sistemas calificados
como severos no se curaron fras dos intentos mientras
que el 100% de aquellos clasificados como leves si
lo hicieron (p<0.001). Estratificando la variable en
dicotémica con 2 categorias (leve y moderada-seve-
ra), apreciamos que es 20 veces més probable la
curacioén si el uréter tiene una dilatacién leve respecto
a una dilatacién severa o moderada (p<0.001).

Ajustando la variable “curacién tras la 1% in-
yeccion” por existencia de bilateralidad, disfuncién
miccional, nefropatia y dilatacién ureteral aislada en
una regresién logistica miltiple, comprobamos que la
variable més relevante es la dilatacién ureteral medi-
da de forma aislada independientemente del grado
(los pacientes con dilatacién moderada o severa tie-
nen 22 veces menos probabilidades de ser curados
con la primera inyeccién endoscédpica), con una sig-
nificacion de p<0.001 seguida por la existencia de
nefropatia y la bilateralidad.

Cuando analizamos de forma independiente
el éxito de la terapia endoscédpica tras la 2¢ inyec-
cién en aquellos casos en los que fracasé la tera-
pia inicial, comprobamos que tanto la bilateralidad
(p=0.024) como la presencia de disfuncién miccio-
nal (p=0.021) son factores que se asocian a fracasos
repetidos. La existencia de nefropatia en el momento
del diagnéstico por el contrario no se asocia a pro-
babilidad mayor de fracaso (Tabla II).

La bilateralidad del reflujo condiciona signi-
ficativamente la progresion de la nefropatia tras el
tratamiento endoscopico (p=0.034). Es 3.14 veces
més probable que el dafo renal empeore en aque-
llos paciente en los que son refluyentes ambas unida-
des renales. Aunque el hecho de que el diagnéstico
del paciente haya sido antenatal parece que puede
condicionar la mayor frecuencia de progresién de la
nefropatia, este dato no es significativo (p=0.618).

Si analizamos la variable “grado de dila-
tacién ureteral aislada” con la progresién del dafo
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renal encontramos resultados sorprendentes: Ningln
paciente con dilatacién ureteral calificada como leve
tuvo progresién de la lesidn renal. Todos estos casos
permanecian sin lesidén o bien esta se mantenia inva-
riable. La mejoria se certificé en un bajo porcentaje
de casos (7%). Por el contrario, casi la mitad de los
pacientes con dilataciones moderadas o severas tuvie-
ron un empeoramiento en la lesién renal medida por
DMSA tras el tratamiento endoscopico (p<0.001).

Igualmente encontramos una alta significa-
cién estadistica en la relacién entre la existencia de
nefropatia en el momento del diagnéstico inicial y la
probabilidad de que la lesién progrese tras el trata-
miento. El dafio renal sélo progresé en aquellos que
tenian lesién previa, si bien sélo lo hizo en la tercera
parte de los pacientes (p=0.003).
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Hemos encontrado en nuestra serie una
clara significacién entre padecer disfuncién miccio-
nal y la posibilidad de progresién del dafo renal
(p=0.053). Es 2.7 veces mds probable que aparez-
can nuevas cicatrices renales en la evolucién tras el
tratamiento endoscépico si los pacientes son diag-
nosticados de disfuncién miccional durante su segui-
miento clinico.

En todos los pacientes en los que se resuelve
el reflujo tras la primera inyeccién endoscédpica, la
situacién inicial del riién medida por DMSA perma-
nece estable o incluso mejora. Por el contrario, mas
de la mitad de los casos que habian tenido progre-
sién del dafo renal eran pacientes en los cuales el
reflujo no se habia solucionado tras la 1¢ inyeccién
(p<0.001).

TABLA I. RELACION ENTRE CURAC/ON TRAS LA 1° /[\/YECC/O/\I Y SEXO, BILATERALIDAD, DISFUNCION
MICCIONAL, NEFROPATIA, DILATACION URETERAL Y MATERIAL EMPLEADO.

Variable Curacién 12 inyeccién | NO curacién 12 inyeccién | p OR 95% IC (OR)
n % n %
Sexo 0.432 |0.68 | 0.25
Nifias 44 65.7 % 23 34.3 % (1.79)
Nifios 13 56.5% 10 43.5 %
Bilateralidad
Unilat 36 72 % 14 28 % 0.046 |0.43 | 0.18
Bilat 21 52.5% 19 47.5 % (1.03)
Disfun miccional
S| 12 42.9 % 16 571 % 0.007 |0.28 | 0.11
NO 45 72.6 % 17 27 4% (0.72)
Nefropatia
S| 35 53.8% 30 46.2 % 0.003 |0.16 | 0.04
NO 22 88 % 3 12 % (0.58)
n % n %
Dilat. ureteral
leve 46 92 % 4 8 % <0.001
moderada 29 37.9% 18 62.1 %
severa 11 0% 11 100 %
Material
Teflon 11 458 % 13 542 % 0.038 |0.36 | 0.14
Macropléstico | 46 69.7 % 20 30.3 % (0.96)
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Uno de los datos de contingencia quizés
més complejos en el andlisis es la relacién entre el
tratamiento médico antes de la inyeccién endoscépica
y la aparicién de nuevas cicatrices renales. En nuestro
estudio hemos comprobado como es 2.42 veces mds
frecuente la progresion de la nefropatia en aquellos
pacientes que antes del tratamiento endoscépico fue-
ron sometidos a tratamiento médico durante un perio-
do prolongado de tiempo. Si bien este hecho no es
estadisticamente significativo (p=0.680), si que debe
ser tenido en cuenta en el andlisis.

Ajustando la variable “progresién de la ne-
fropatia” por bilateralidad, disfuncién miccional y
edad al diagnéstico mediante una regresién logistica
moltiple, comprobamos que todas las variables re-
lacionadas son significativas a la hora de predecir
la probabilidad de progresién de la nefropatia. El
hecho de tener disfuncién miccional implica el riesgo
més alto de que el dafio renal progrese (es 6 veces
més frecuente en estos pacientes), con una significa-
cién de p=0.008. Con respecto a la edad al diag-
néstico, comprobamos como la edad juega un papel
protector respecto a la probabilidad de desarrollar

nuevas cicatrices renales: a mds edad menos posi-
bilidades de progresién de la nefropatia (p=0.043).
Igualmente la bilateralidad del reflujo implica que la
progresién de la nefropatia va a ser 3 veces mds pro-
bable en estos pacientes respecto a aquellos en los
que el reflujo sélo afecta a un sistema (p=0.055).

DISCUSION

El advenimiento de la correccién endoscopi-
ca del Reflujo Vesicoureteral como tercera alternativa
iniciado por Puri y O’Donnell en 1984 modificé de
forma radical las propuestas terapéuticas dicotémi-
cas existentes hasta ese momento (cirugia o profi-
laxis). Pero no ha sido hasta la década de los 90
del pasado siglo cuando se generalizé su uso por
la mayoria de las Unidades de Urologia Pediétrica
de todo el mundo (excepto en Estados Unidos, en
donde sélo ha sido aceptado por la FDA el uso de
Deflux® desde septiembre de 2001) (www.fda.gov/
cdrh/pdf/p00002%a.pdf] La inyeccién endoscodpi-
ca subureteral de materiales biocompatibles se ha
convertido en una alternativa establecida frente a la

TABLA II. RELACION ENTRE CURACION TRAS LA 2¢ /NYECC/ON Y SEXO, BILATERALIDAD, DISFUNCION
MICCIONAL, NEFROFPATIA'Y DILATACION URETERAL AISLADA.

Variable Curacién 22 inyeccién | NO curacién 2¢ inyeccién | p OR 95% IC (OR)
n % n %

Sexo
Nifias 14 60.9 % 39.1 % 071 |15 |0.30(7.36)
Nifios 7 70 % 3 30 % Fisher

Bilateralidad
NO 12 85.7 % 2 14.3 % 0.024 (0.15 0.03 (0.8¢)
Sl 9 A7 4 % 10 52.6 %

Disfun miccional
NO 14 82.4 % 3 17.6 % 0.021 (0.17 0.03 (0.82)
Sl 7 43.8 % 56.3 %

Nefropatia
NO 3 100 % 0 0% 0.284
Sl 18 60 % 12 40 % Fisher

Dilat. ureteral
leve 4 100 % 0 0% 0.271

moderada-severa 17 58.6 % 12 A41.4 % Fisher
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profilaxis antibiética prolongada y el tratamiento qui-
rirgico en el abordaje del RVU. Las tasas de curacién
obtenidas en las diferentes series publicadas varian
en funcién del grado de reflujo y del material em-
pleado. El Teflén es el material que mejores cifras ha
conseguido hasta el momento (75.3% después de la
primera inyeccién en un estudio multicéntrico sobre
9226 unidades ureterales) (9). El colégeno consigue
curaciones del 65-70% pero con un alto indice de re-
currencias por sus propiedades reabsortivas (10). El
empleo de Macroplastico® (PDMS) logra resolver el
reflujo en el 60-80% de los uréteres si bien no existen
estudios a largo plazo que confirmen la veracidad
de estos datos. El mas reciente Deflux® obtiene una
tasa del 68% en curaciones pero con un indice de
recurrencias del 10% a 1 afio (11).

Aunque en nuestro trabajo nos hemos centra-
do en los factores clinicos implicados en el éxito del
tratamiento endoscépico, ofros autores han intentado
buscar pardmetros propios de la técnica de inyec-
cién per se para justificar los fracasos terapéuticos.
Los intentos de relacionar el sitio exacto de la inyec-
cién, el volumen adecuado del material y el desplo-
zamiento del implante con la tasa de fracasos han
resultado infructuosos y no significativos (12). En una
revisién reciente acerca de las causas del fracaso en
el empleo de Deflux®, se citan entre ofros: meato en
“agujero de golf”, duplicidad ureteral, atrofia renal
severa, vejiga neurébgena, poca experiencia del ciru-
jano, irritacién vesical, mala colocacién del material
y escaso volumen de inyeccién (13). Aunque no se
hace referencia al estudio estadistico realizado, el
autor no aporta explicaciones razonables que pue-
dan justificar los resultados.

Llas lineas de orientacion proporcionadas
por el grupo de expertos en RVU pediétrico de la
American Urological Association (1997) recomenda-
ron el desarrollo de técnicas de cistouretrografia que
resultasen en la menor dosis posible de exposicion
radiolégica (14). El desarrollo de los medios de con-
traste ecografico de 22 generacién estables como el
Levograf® (galactosa + dcido palmitico) persiguen
este objetivo. El método ideal para el diagnéstico y
seguimiento del RVU en nifios deberia cumplir una
serie de requisitos como ser fiable, seguro, con la
menor dosis posible de radiacién, bien tolerado y no
invasivo. La ecocistografia cumple casi todas estas
premisas.

A la hora de valorar el cambio en el protoco-
lo del diagnéstico del RVU debemos exigir a la nueva
técnica una sensibilidad alta, ademés de un VPN lo
mas proximo posible al 100%. Asi nos aseguraremos
que la posibilidad de que no diagnostiquemos me-
diante esta técnica un RVU es remota. En todos los
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estudios que analizaron los resultados de esta técnica
hemos hallado VPN entre 91 y 100% mientras que la
sensibilidad fluctta entre 79-100% y la especificidad
entre 86-97%. Basdndonos en estos criterios, en la
actualidad en nuestro centro se emplea la sonocisto-
grafia como método standard de diagnéstico y segui-
miento de los pacientes con RVU. La realizacién de
CUMS convencional ha disminuido en nuestro centro
en aproximadamente el 80% en los Gltimos 2 afios.

Somos conscientes de que el cambio en la
modalidad diagnéstica en un grupo de los pacientes
de nuestra serie es susceptible de ser criticado, pero
la considerable mejora respecto a técnicas convencio-
nales (ausencia de radiacién, sesién radiolégica 0ni-
ca) y la posibilidad de obtener los mismos resultados
en nuestras clasificaciones hizo que consideraramos
a todos los pacientes como una serie homogénea y
sin diferencias en el método diagnéstico empleado.

El uso generalizado y sistematizado de la
ecografia prenatal para el control del embarazo ha
dado lugar a un considerable aumento del nimero de
neonatos que son diagnosticados de anomalias del
sistema urinario antes de que presenten sintomatolo-
gia clinica. Se estima que aproximadamente un 10-
25% de las dilataciones renales prenatales se deben
a la existencia de Reflujo Vesicoureteral (15,16). La
ecografia de control postnatal a veces no proporcio-
na la sospecha clinica necesaria para realizar una
CUMS: hasta un 25% de los pacientes con hidrone-
frosis antenatal y ecografia postnatal normal tenian
RVU en el estudio de Zerin, por lo que es recomen-
dable que ante cualquier dilatacién renal antenatal
se realice una cistografia de screening al nacimiento
(15). Pero lo realmente importante del RVU diagnos-
ticado en ecografia gestacional es que su historia
natural difiere respecto a la del RVU diagnosticado
tras el nacimiento por una ITU (17). Esta enfermedad
“diferente” se caracteriza por una gran predominan-
cia masculina en su diagnéstico (80% son varones
segun la literatura). Este dato es coherente con los
resultados de nuestro estudio, en el que si bien el
nimero de nifias diagnosticadas de RVU tras hidro-
nefrosis antenatal es similar al de nifios, los varones
presentan 5.2 veces mds probabilidades de ser diag-
nosticados antenatalmente que las nifias (el 47.8%
de los nifios de nuestra serie se diagnosticaron antes
del nacimiento frente a sélo el 14.9% de las nifas).
La mayoria de los trabajos publicados con referencia
al RVU de diagnéstico antenatal refieren una tasa de
curacion para los grados Il a V del 36% (4.4% a
56%) a los 2 afos con profilaxis antibidtica como
dnico tratamiento (19-23). Pero ademas, el 50% de
estos pacientes con RVU de alto grado diagnostica-
do en ecografia prenatal muestran una mejoria en el
grado a los 16 meses del nacimiento si son tratados
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médicamente (17). Lamentablemente en nuestra serie
no podemos obtener estas cifras ya que independien-
temente del momento del diagnéstico, todos los pa-
cientes siguieron la misma actitud terapéutica segin
su estadiaje y desconocemos como seria la evolucién
natural si no fuesen corregidos endoscépicamente.

Uno de los hallazgos mas relevantes de nues-
tro trabajo ha sido la tipificacién de la nefropatia
encontrada en pacientes con diagnéstico prenatal.
Aunque era més probable la existencia de nefropa-
tia en casos antenatales, esta relacién no guardaba
significacién estadistica. Pero lo realmente importan-
te era el tipo de dafio renal: aquellos pacientes con
diagnéstico antenatal tenian una lesién difusa frente
a la nefropatia focal que caracterizaba a los que se
diagnosticaron tras el nacimiento después de una
ITU. La incidencia de lesion difusa fue decreciendo a
medida que la edad al diagnéstico disminuia. Este
hecho adquiere una importancia esencial si consi-
deramos este tipo de reflujo como una enfermedad
diferente con una fisiopatologia diferente: existe una
lesion renal antes del nacimiento no condicionada
por las infecciones sino que es debida a la existencia
de una displasia del rifién en formacién por una ano-
malia en la nefrogénesis que altera también la unién
ureterovesical (24).

Es posible que ante estas caracteristicas dife-
renciales, los reflujos de diagnéstico antenatal deban
ser abordados de una forma distinta: probablemente
durante los 2 primeros afios de vida el tratamiento
mds idéneo sea expectante esperando su resolucion
espontanea, con profilaxis antibiética, tratamiento de
la constipacién, asegurando un buen vaciado vesical,
evitando infecciones en relacion con flora prepucial y
con alimentacién preferentemente por lactancia ma-
terna. A los 16-24 meses se deben reevaluar para
plantear una opcién diferente en funcién de la pro-
gresion del dafio renal y el grado del reflujo (25).

Llos pacientes con coexistencia de reflujo
vesicoureteral y disfuncién miccional se caracterizan
por la alta incidencia de infecciones urinarias y las
bajas tasas de curacién esponténea (Tabla lI).

Debido a estas circunstancias, es frecuente
que estos pacientes sean candidatos con frecuencia a
tratamiento quirdrgico de su reflujo. Pero la reimplan-
tacién, en muchos casos no soluciona por completo
el problema y el reflujo tiene tendencia a perpetuar-
se y recidivar, padeciendo miltiples ITU durante la
evolucién (26). El reconocimiento de la constelacién
de sintomas que caracterizan el llamado “Dysfunc-
tional Elimination Syndrom” (DES) es crucial para un
adecuado tratamiento de estos pacientes (27). Esta
secuencia de sinfomas se caracteriza por frecuencia
miccional, urgencia, inestabilidad vesical, constipa-
cién, enuresis, polaquiuria e infecciones recurrentes.
Puede afectar incluso al 50-80% de los pacientes con
RVU (28). Los pacientes con este sindrome DES se
asocian a recurrencias en el reflujo, malos resultados
post-reimplantacién y tendencia a las ITU durante el
seguimiento.

El andlisis de nuestra serie con respecto a
la disfuncién miccional nos da cifras reveladoras de
la importancia de este diagnéstico: el 31% de los
pacientes de nuestra serie padecian algin tipo de
disfuncién miccional (DES). Estos pacientes padecian
una media de 3.5 infecciones urinarias frente a las
0.6 del grupo sin DES; ademads, mostraban una pro-
babilidad 4.5 veces superior al grupo sin disfuncién
de padecer nefropatia en el momento del diagnés-
tico y sus posibilidades de curacién eran 3.6 veces
menores tras la primera inyeccién endoscépica. La
progresion del dafo renal fue 2.7 veces mas pro-
bable en el grupo de pacientes con DES (p=0.053)
siendo la variable que mas valor predictivo tenia a
la hora de considerar la posibilidad de progresion
de la nefropatia. La suma de estos datos aporta un

TABLA lll. RESOLUCION DEL RVU EN PACIENTES CON DISFUNCION MICCIONAL.

Autores Pacientes Grado reflujo Resolucion reflujo
Koff & Murtagh (1983) 21 lIHV 43%
Nasrallah & Simon (1984) 26 115\ 15%
Seruca (1989) 31 -V 87%
Scholtmeijer et al (1994) 22 -V 40%
IRSC (1992) 155 -V 16%
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panorama que, si bien es reconocido por ofros auto-
res, sorprende si analizamos GOnicamente pacientes
con RVU tratados endoscodpicamente: la coexistencia
de disfuncién miccional (DES) en pacientes con RVU
condiciona menor tasa de curaciones, mds dafio re-
nal, més posibilidades de progresién del dafio renal
y mayor nimero de infecciones tras el tratamiento.

Por este motivo es esencial el rdpido reco-
nocimiento y tratamiento de esta patologia. El uso
habitual de anticolinérgicos como la oxibutinina para
evitar la inestabilidad vesical debe ir acompafado
de medidas de choque dirigidas a evitar la constipa-
cién, un régimen de hidratacién adecuado, pautas
de higiene perineal correctas (especialmente en ni-
fias), antibioterapia profilactica y el exhaustivo con-
trol del vaciado vesical evitando el residuo postmic-
cional (26,29). Es posible que los mejores resultados
de la terapia endoscépica en pacientes con DES se
logren tras un periodo minimo previo de é meses de
tratamiento antibioterdpico y anticolinérgico ademas
de medidas de rehabilitacién miccional (30).

Factores pronédsticos que condicionan el éxito del tra-
tamiento endoscépico del reflujo vesicoureteral en
nuestra serie

1. Disfuncién miccional

La disfuncién miccional se asocia a una alta
incidencia de infecciones urinarias durante la evolu-
cién. Incluso el nimero de infecciones guarda una
relacién significativa con el hecho de padecer DES.
Quizds uno de los resultados més significativos del
estudio sea la estrecha relacién entre la aparicién
de dafio renal en el momento del diagnéstico y la
coexistencia de disfuncién miccional. Pero ademds,
la progresién de las cicatrices renales es mucho mas
probable si el paciente ha sido diagnosticado, du-
rante el seguimiento, de DES. Esta variable es la que
guarda una mas estrecha relacién entre las estudia-
das como vdlidas para prever la progresién del dafio
renal. Un dato concordante con la mayoria de las
series revisadas es la alta tasa de fracasos del tra-
tamiento endoscdpico en pacientes pediatricos con
DES. La curacién del reflujo tras la primera inyeccién
en pacientes con DES en nuestra serie es inferior al
45%. Estos porcentajes se mantienen tras el segundo
infento de resolucién endoscopica. Podemos concluir
que el diagnéstico de disfuncién miccional junto con
el reflujo de grados Ill y IV tiene implicaciones pro-
nésticas que condicionan el éxito de la correccién
endoscopica. Si este sindrome no es adecuadamente
tratado, es muy probable que el reflujo se perpetie
pese al fratamiento endoscépico, las infecciones de
orina sean recurrentes y la lesién renal, en caso de
existir previamente, progrese.
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2. Nefropatia

La existencia de nefropatia renal en el mo-
mento del diagnéstico del reflujo tiene implicaciones
pronésticas respecto a las posibilidades de curacién
endoscopica. Aunque el tipo de nefropatia (difusa o
focal) no determina la evolucién del reflujo, el diag-
néstico de ésta hace que el indice de fracaso del pri-
mer intento de curacién endoscdpica disminuya hasta
el 54% respecto al 88% de curaciones en pacientes
sin nefropatia. Este dato no se recoge en la mayoria
de las publicaciones revisadas entre las que hacen
referencia al tratamiento endoscépico. La lesién renal
es mas probable si el diagnéstico del reflujo fue en
época prenatal (aunque no es significativo) pero esta
suma de factores no incide en la tasa de curaciones.
La progresién de la nefropatia estd condicionada por
la existencia de dafio renal previo, la bilateralidad y
la disfuncién miccional, pero ademés, como cabria
esperar en funcién de los resultados de las series mas
amplias revisadas, el fracaso en el tratamiento en-
doscépico aumenta las posibilidades de que las ci-
catrices renales progresen. En nuestro estudio hemos
encontrado un dato sorprendente discordante con las
series de Smellie en relacién con el tratamiento mé-
dico: aquellos pacientes en los cuales se realizé tera-
pia conservadora prolongada previa al tratamiento
endoscopico la progresiéon de la lesién renal era 2
veces mds frecuente aunque sin ser significativo. Este
dato viene a apoyar la idea propugnada por Puri y
Granata de que ante pacientes en riesgo de sufrir
dafio renal por las caracteristicas de su reflujo de
alto grado, es preferible no intentar la terapia médi-
ca y actuar directamente inyectando sustancias por
via endoscédpica. Varios estudios comparativos entre
tratamiento quirdrgico y tratamiento médico cuando
hablan de nefropatia citan ofra variable cuantitativa:
el crecimiento renal medido por ecografia. Nosotros
consideramos que el dafio renal es mejor cuantifica-
do baséndonos en las caracteristicas gammagréficas
y por ello no hemos incluido en nuestros resultados
las mediciones renales. Estas medidas deben ser pon-
deradas de forma adecuada en tablas de crecimien-
to y estan sujetas a variaciones individuales de dificil
estandarizacién.

3. Bilateralidad

La bilateralidad en el reflujo es un factor
condicionante del pronéstico. La bilateralidad condi-
ciona la tasa de curaciones espontaneas del reflujo,
pero ademds es claramente significativa su relacién
con la aparicién de nefropatia. De los pacientes con
RVU bilateral, el 85% tenian dafio renal en el momen-
to del diagnéstico frente al 60% de los que padecian
un reflujo unilateral. La bilateralidad es el factor que
més condiciona, de todos los estudiados, la posibili-
dad de padecer nefropatia por reflujo. La bilaterali-
dad va a condicionar, ademés, una tasa de fracasos
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tras la inyeccién endoscopica del 47% frente a un
28% en los unilaterales. Otro de los datos significa-
tivos en el estudio de la bilateralidad del reflujo es
la relacién con la progresién del dafo, ya que el
30% de los pacientes que tenian un RVU a ambos
rinones desarrollaron una nueva lesién renal duran-
te su seguimiento (frente al 10% en los unilaterales),
mejorando las im&genes de cicatrices renales sélo en
2 pacientes con reflujo bilateral grado lll. Debido al
bajo indice de curaciones obtenido con el tratamien-
to medico en los reflujos bilaterales de alto grado
que ademds presentan lesion renal, probablemente
el tratamiento més adecuado deberia ser quirtrgico
con reimplantacién de ambos uréteres. Esta decisién
es controvertida y no existe un consenso en la litera-
tura al respecto, pero los datos aportados por nuestro
estudio vendrian a confirmarnos la validez de este
protocolo.

4. Grado de dilatacién ureteral

La dilatacién del uréter medida de forma in-
dependiente al grado del reflujo es un factor pronésti-
co clave en la expectativa de curacién del reflujo tra-
tado endoscédpicamente. Aunque el hecho de intentar
diferenciar ambas clasificaciones es cuestionable,
la diferente valoracién obtenida en nuestro trabajo
sobre los mismos pacientes evaluados por el mismo
especialista sin considerar la pelvis ni los célices re-
nales viene a ratificar nuestra hipétesis. Su validez
como factor pronéstico lo demuestra su estrecha rela-
cion con el indice de fracasos tras la 19 inyeccién: el
100% de los sistemas calificados como severamente
dilatados no se curaron. También fracasé en el 62%
de los moderadamente dilatados y en el 8% de los
que tenian una dilatacién leve. Estos porcentajes se
mantienen cuando consideramos también la 2¢ inyec-
cién de Macropléstico. Unificando todos los factores
con implicaciones pronésticas respecto a la tasa de
curaciones vemos como el grado de dilatacién es el
que posee mayor valor por encima incluso de la bila-
teralidad del reflujo, la existencia de nefropatia o la
disfuncién miccional. Este dato no ha sido previamen-
te reportado ni descrito y por tanto es uno de los as-
pectos mds relevantes de nuestro trabajo y que debe
ser objeto de nuevos estudios. El valor del grado de
dilatacién ureteral guarda, ademés, una estrecha
relacién con las posibilidades de desarrollar nuevas
cicatrices renales hasta el punto de que el 45% de los
pacientes que fueron catalogados como moderada o
severamente dilatados presentaban nuevas lesiones
renales durante el seguimiento frente al 0% de aque-
llos estratificados como leves. Este dato junto con la
tasa de curaciones obtenida con los sistemas con di-
lataciones moderadas-severas debe hacernos replan-
tear el protocolo de tratamiento en estos pacientes.
En nuestra experiencia, la reimplantacién quirirgica
es la opcién mas adecuada para los sistemas con

dilataciones severas, ya que es muy probable que no
consigamos la curacién endoscopica y ello contribu-
ya a una demora en la correccion del reflujo con el
consiguiente riesgo de desarrollar nuevas cicatrices
renales.

CONCLUSIONES

Este trabajo representa un intento de andlisis
para el estudio del reflujo vesicoureteral primario de
alto grado que nos permita una sistematizacién en su
manejo. El futuro de esta linea de investigacién pro-
bablemente nos depare resultados esperanzadores.
Es necesario obtener nuevos indices pronésticos que
nos puedan ayudar a establecer protocolos de tra-
tamiento internacionalmente consensuados. En este
sentido serdn necesarios estudios de validacion de
la nueva variable descrita en nuestro trabajo: el gra-
do de dilatacién ureteral aislada del grado segin la
clasificacién internacional. Es posible que llegando
a catalogar los sistemas mediante estas dos grada-
ciones obtengamos mayor informacién respecto a la
evolucién en el tiempo de las unidades renales.

Aunque es preciso ser criticos con todas las
técnicas novedosas hasta que no pasen el tamiz del
tiempo, no debemos olvidar que la terapia endoscéd-
pica lleva usdndose en nifios casi 20 afios y que exis-
ten seguimientos publicados de pacientes controlados
por el grupo de Prem Puri durante mds de 17 afos
(31). En este sentido la eficacia de este tratamiento
ya ha sido méas que establecida y ahora sélo precisa
mejorar la técnica y los materiales empleados.

Finalmente podremos concluir que:

1. El tratamiento endoscépico del reflujo Vesicoure-
teral grados Ill y IV es una alternativa vélida para
su empleo en pacientes pedidtricos ya que consigue
obtener curaciones globales cercanas al 90%.

2. El éxito en la curacién endoscopica del RVU esté
condicionado por la bilateralidad, la presencia de
dafio renal en el momento del diagnéstico, la existen-
cia de disfuncién miccional, el material empleado y
el grado de dilatacion del uréter.

3. El grado de dilatacién del uréter es determinante
a la hora de predecir la curacién del reflujo y cons-
tituye el factor con mayor valor predictivo. Ademas,
guarda una relacién directamente proporcional con
la progresién de la nefropatia tras el tratamiento.

4. la disfuncién miccional asociada condiciona la
aparicion de [TU y tiene un papel relevante en la
aparicién de cicatrices renales y en la progresién de
la nefropatia. La coexistencia de disfuncién miccional
con el reflujo implica una menor tasa de curaciones y
una evolucién desfavorable.
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5. La nefropatia inicial se asocia a menos curaciones
y mayor probabilidad de progresion del dafio renal
pese al tratamiento.

6. La sonocistografia constituye una prueba valida
para el screening, diagnéstico y seguimiento de los
pacientes con RVU y permite catalogar a los pacien-
tes segin la IC ademds de evaluar el grado de dila-
tacion ureteral.

7. La existencia de un reflujo bilateral de grado Il o
IV asociado a severa dilatacién del uréter posible-
mente deba ser tratado mediante un procedimiento
quirGrgico abierto debido a la alta tasa de fracasos
que se obtiene con el tfratamiento endoscépico.
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