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RESUMEN

Introduccion: La estrechez de uretra es definida como la disminucién anormal en el
calibre de la luz de la uretra que puede estar o no asociado a la fibrosis de los tejidos
circundantes (uretra posterior), o del cuerpo esponjoso (uretra anterior). EI Plasma Rico
en Plaquetas (PRP), permite una rapida angiogénesis y mas facil remodelacién de la

fibrina inclusive en los tejidos mas resistentes.

Objetivo: Evaluar la eficacia del plasma rico en plaguetas para el manejo de la
estrechez uretral posterior a uretrotomia dptica interna, en pacientes que acuden a la
Cétedra Servicio de urologia del IAHULA de la ciudad de Mérida Edo. Mérida entre

diciembre 2020 — agosto 2021

Materiales y Métodos: La investigacion es cuantitativa transversal, descriptiva y
experimental. Muestra: 17 pacientes distribuidos entre los 45 y 74 afios, que acudieron
a la Catedra Servicio de Urologia del IAHULA, para el manejo de la estrechez uretral
mediante la administracion de plasma rico en plaquetas posterior a uretrotomia ptica

interna.

Resultados: Se reportd que del total de pacientes evaluados (17), distribuidos de la
siguiente manera: entre 45 y 54 afios un total de 2 pacientes, representando un 11,8%,
entre los 55 y 64 afos un total de 10 pacientes correspondiente al 58,8% y entre los 65
y 74 afos un total de 5 pacientes para un 29,4%. EIl 76,5% del total (13 pacientes) se
encontraban como reciente diagndstico de estrechez uretral. La complicacion mas

frecuente fue infeccion del tracto urinario (ITU), con un total de 4 pacientes
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representando el 23,5% y la mayoria de los pacientes (14) no ameritaron dilatacion
uretral postoperatoria. EI 82,4% (14 pacientes) no cursaron con recidivas de la variable
en estudio, sin embargo, del total de la muestra, un paciente amerité cistostomia
derivativa (5,9%), por recidiva de estrechez uretral, quien tenia antecedentes de la
variable de estudio previo al procedimiento. La longitud superior a 1.3cm es

estadisticamente significativo para desarrollar recidiva de estrechez uretral.

Conclusion: La administracién de plasma rico en plaquetas posterior a uretrotomia
Optica interna para el manejo de la estrechez uretral, resultd ser un procedimiento de
escasa dificultad operatoria, presentandose como alternativa y opcion terapéutica para

la estrechez uretral.

Palabras Claves: Estrechez uretral, plasma rico en plaquetas, uretrotomia Optica

interna.



ABSTRACT

Introduction: The narrowing of the urethra is defined as the abnormal decrease in the
caliber of the urethra lumen that may or may not be associated with fibrosis of the
surrounding tissues (posterior urethra), or of the corpus spongiosum (anterior urethra).
PRP allows rapid angiogenesis and easier fibrin remodeling even in the most resistant

tissues.

Objective: To evaluate the efficacy of platelet-rich plasma for the management of
urethral stricture, after internal optic urethrotomy in patients who were treated at the
IAHULA Urology Cathedra Service in Merida city, Edo. Merida from December 2020

to August 2021.

Materials and Methods: The research is quantitative, cross-sectional, descriptive, and
experimental. Sample: 17 patients distributed between 45 and 74 years of age, who
were attended at the IAHULA Urology Cathedra Service, for the management of
urethral stricture through the administration of platelet-rich plasma after internal optic

urethrotomy.

Results: It was reported that of the total of evaluated patients (17), distributed as
follows: between 45 and 54 years a total of 2 patients, representing 11.8%, between 55
and 64 years a total of 10 corresponding patients 58.8% and between 65 and 74 years
a total of 5 patients for 29.4%. 76.5% of the total (13 patients) had a recent diagnosis
of urethral stricture. The most frequent complication was urinary tract infection (UTI),

with a total of 4 patients representing 23.5% and most of the patients (14) did not



require postoperative urethral dilation. 82.4% (14 patients) did not have recurrences of
the variable under study, however, of the total sample, one patient required a derivative
cystostomy (5.9%), due to recurrence of urethral stricture, who had a history of the
study variable prior to the procedure. Length greater than 1.3cm is statistically

significant for developing recurrence of urethral stricture.

Conclusion: The administration of platelet-rich plasma after internal optical
urethrotomy for the management of urethral stricture, turned out to be a procedure of
little operative difficulty, presenting itself as an alternative and therapeutic option for

urethral stricture.

Key Words: Urethral stricture, platelet-rich plasma, internal optic urethrotomy.
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Introduccion

La estrechez de uretra es definida como la disminucion anormal en el calibre de la luz
de la uretra que puede estar o no asociado a la fibrosis de los tejidos circundantes (uretra
posterior), o del cuerpo esponjoso (uretra anterior). Esa patologia es causada por
diferentes condiciones como la inflamacion, infeccion, trauma o secundario a
iatrogenia por diferentes mecanismos y en algunos casos en los cuales no se determina
la etiologia, se define como idiopatica. La sintomatologia no es especifica y se puede
sobreponer con otras condiciones que incluyen sintomas del tracto urinario inferior

(LUTS) e infecciones del tracto urinario (ITU) que pueden confundir el diagnostico?.

La estrechez uretral es comdn y recurrente en la préctica actual de la urologia. Se ha
considerado que es mas comun en paises en desarrollo y su etiologia cambia de acuerdo
con la distribucion geografica. La causa mas comun en paises desarrollados es
iatrogénica y ocurre luego de la cateterizacion uretral y procedimientos endoscépicos
del tracto urinario inferior que causan trauma, fibrosis y cicatrizacion del lumen

uretral?.

El tratamiento ideal para la estrechez uretral debe ser seguro, efectivo y duradero con
minimos efectos adversos. Se han propuesto varios enfoques de tratamiento: La
dilatacion simple ciega ha sido practicada durante muchos siglos y fue la primera linea
de manejo para el manejo de estrechez uretral, posteriormente, la primera uretroplastia
abierta se describié en 1945, sin embargo, no se popularizé ampliamente debido a la
aparicion de técnicas menos dispendiosas y minimamente invasivas como la

uretrotomia interna 6ptica la cual aparecié en 1973 utilizando un endoscopio?.
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La dilatacion simple genera laceraciones sobre la cicatriz anular de la estrechez en
varios puntos. El argumento detras de esa practica es que esas pequefias disrupciones
cicatrizan con el epitelio sano. La uretrotomia por otro lado, resulta en una incisién
Unica y controlada por lo que se espera que la cicatrizacion sea mejor y no empeore la
estrechez. A pesar de esas hipotesis, multiples estudios han demostrado que los
resultados a largo plazo de las técnicas minimamente invasivas son ineficaces y
generan empeoramiento de la cicatrizacion. Esa practica se ha convertido en el estandar
en los paises que tienen acceso a equipos endoscopicos, y por lo menos el 50% de los
pacientes desarrollaran una estrechez recurrente, requiriendo procedimientos multiples

durante su vida?.

El Plasma Rico en Plaquetas (PRP) es un concentrado plaquetario, es una fuente
autologa de factores de crecimiento, obtenidos desde el suero del paciente que apoya
la sintesis de colageno, reparacion de tejidos y acelerando la curacién de las heridas.
El PRP permite una rapida angiogénesis y mas facil remodelacién de la fibrina

inclusive en los tejidos mas resistentes®,

A nivel mundial no existe evidencia cientifica de estudios similares y no se ha
demostrado la eficacia del uso del PRP en el tratamiento de la estrechez uretral, para el
manejo postquirirgico de la cicatrizacion; en el Instituto Auténomo Hospital
Universitario de los Andes surge la iniciativa de estudiar dicha técnica y ser precursores

para el desarrollo de nuevas técnicas en el futuro.
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CAPITULO |

EL PROBLEMA

Planteamiento del Problema

En la actualidad, la patologia uretral se encuentra entre una de las grandes incégnitas
para el Urdlogo, dentro de éstas, la estrechez uretral tiende a ser la patologia con mas
alternativas quirdrgicas descritas desde 600 afios AC; sin embargo, con al
advenimiento de los avances tecnoldgicos, se han desarrollado numerosas alternativas
quirurgicas, desde intervenciones endoscépicas, hasta cirugias abiertas con utilizacion
de injertos (Barbagli). A pesar de multiples opciones terapéuticas posee una alta tasa
de recidiva, en mayor proporcion, en aquellos casos donde la uretrotomia 6ptica interna
es el tratamiento de eleccion, bien sea por recursos, 0 por escaso conocimiento de

técnicas abiertas.

En vista de las propuestas brindadas por parte de areas como la cosmetologia, se
presenta el plasma rico en plaquetas (PRP) como fuente de desarrollo para el
tratamiento de fibrosis cicatricial. La estrechez uretral en la mayoria de los casos, tiene
aproximadamente el 30-50% de recidiva posterior al procedimiento quirdrgico antes
descrito; es por ello que surge como alternativa de investigacion la utilizacion de
plasma rico en plaquetas posterior a uretrotomia optica interna para el manejo de la
estrechez uretral, y de ésta manera proporcionar para la Catedra Servicio de Urologia,

una alternativa efectiva para el manejo de dicha entidad nosoldgica, y asi de esta
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manera se ampliara el abanico de opciones terapéuticas ofrecidas a los pacientes

atendidos en dicho servicio

Formulacion del Problema

En el presente trabajo se puede formular el problema, estableciendo las siguientes

interrogantes:

¢ Cudles son las condiciones asociadas a desarrollar estrechez uretral recidivada
en pacientes sometidos a colocacién endourolégica de plasma rico en plaquetas
posterior a uretrotomia dptica interna, que acuden a la Catedra Servicio de
Urologia de IAHULA Meérida Edo. Mérida?

¢Cual es la evolucion en los ultimos tres meses, posterior a uretrotomia optica
interna y colocacion de plasma rico en plaquetas como medida terapéutica para
el manejo de la estrechez uretral en pacientes que acuden a la Catedra Servicio
de Urologia de IAHULA Mérida Edo. Mérida?

¢Cual es la frecuencia de recidiva de estrechez uretral en pacientes con
diagnostico reciente de estrechez uretral sometidos a colocacion endouroldgica
de Plasma Rico en Plaquetas posterior a Uretrotomia Optica Interna como
manejo de la estrechez uretral en pacientes que acuden a la Catedra Servicio de
Urologia de IAHULA Mérida Edo. Mérida?

¢Cuales son las complicaciones méas frecuentes del plasma rico en plaquetas
posterior a uretrotomia Optica interna, en pacientes que acuden a la Catedra

Servicio de Urologia de IAHULA Mérida Edo. Mérida?
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Justificacion

La estrechez de uretra ha sido uno de los problemas que por méas de 2,500 afios se ha
registrado en la historia. La literatura mas antigua que habla de este padecimiento se
encuentra en el Ayurveda (600 afios A.C), donde se utilizaban dilatadores de metal o

madera como parte del tratamiento®.

La uretrotomia dptica interna descrita por Sachse (1971), resulta en una incision unica
(hora 12) y controlada por lo que se espera que la cicatrizacién sea mejor y no empeore
la estrechez. A pesar de esas hipotesis, multiples estudios han demostrado que los
resultados a largo plazo de las técnicas minimamente invasivas son ineficaces y
generan empeoramiento de la cicatrizacion. Esa practica se ha convertido en el estdndar
en los paises que tienen acceso a equipos endoscopicos, y por lo menos el 50% de los
pacientes desarrollaran una estrechez recurrente, requiriendo procedimientos multiples

durante su vida?.

El Plasma Rico en Plaquetas (PRP) es un concentrado plaquetario, es una fuente
autdloga de factores de crecimiento obtenidos desde el suero del paciente que apoya la
sintesis de colageno, reparacién de tejidos y acelerando la curacion de las heridas. El
PRP permite una rapida angiogénesis y mas facil remodelacion de la fibrina, inclusive
en los tejidos mas resistentes. Ademas, éste puede ser usado en todos los tipos de
curaciones de superficies cutaneas y mucosas. EI PRP es obtenido por medio de

centrifugacion de sangre®.
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Los pacientes presentan una favorable respuesta a la inyeccion de PRP, como una
fuente de fibrina, ésto reduce el riesgo de infecciones, reacciones alérgicas y sangrado.
Dado que el material bioldgico que se utiliza es del mismo individuo, evita reacciones
de rechazo inmune, permite un elevado estandar de bioseguridad, lo que asegura la
ausencia de infeccion por manipulacion, el PRP presenta adecuada biocompatibilidad

y biodegradacion®.

En vista de, la alta tasa de recidiva con la que se expresan en la actualidad los
procedimientos endoscépicos a mediano plazo en nuestra region, siendo manejado
como tratamiento de primera linea en nuestra institucion (UOI), para aquellos casos
con segmentos Unicos, menores a 1.5cm. La reinvencion del plasma rico en plaquetas
(PRP), como método de reconstruccion y remodelado celular para el tratamiento
cicatricial, permite el desarrollo de la terapia local con la aplicacién por via
endouroldgica de PRP posterior a uretrotomia Optica interna para el remodelado
cicatricial, como innovacion para el universo urologico, y de ésta manera proporcionar
en caso de ser satisfactorio, un protocolo de manejo actualizado de la estrechez uretral,
por parte de la Catedra Servicio de Urologia IAHULA para nuestra nacion y ser pionero

en trabajos sucesivos que permitan el desarrollo de dicha técnica a nivel mundial.

Delimitaciones

La presente investigacion se realizard a aquellos pacientes que acudan a la Catedra
Servicio de Urologia del IAHULA de la Ciudad de Mérida Edo. Mérida con

diagnostico de estrechez uretral y cumpla con criterios de inclusion para la aplicacion
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de plasma rico en plaquetas por via endouroldgica posterior a uretrotomia oOptica
interna; estudio realizado en un lapso aproximado de 9 meses, con un seguimiento post

operatorio cada 3 meses.
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CAPITULO 11

MARCO REFERENCIAL

Antecedentes de la investigacion

En el afio 2016, el Dr. Almudena Moreno Serrano y colaboradores, realizé un estudio
prospectivo y descriptivo cuyo objetivo fué demostrar la efectividad y seguridad de un
gel de fibrina autéloga rico en factores de crecimiento plaquetario, para el tratamiento
de las fistulas perianales complejas realizado en Hospital Torrecardenas, AGSN.
Almeria. Universidad de Almeria. Almeria Espafia; desde enero del 2011 hasta mayo
del 2013 se ha intervenido a 23 pacientes, 12 hombres y 11 mujeres, con una media de
edad de 49 afios y un seguimiento minimo de 12 meses. Dos abandonaron el estudio.
17 pacientes presentaban fistula transesfinteriana baja; 2, transesfinteriana alta, y 2,
interesfinteriana con alteracion de la continencia. El sintoma méas frecuente es la
supuracion. Doce pacientes llevaban un seton laxo (62%), de los cuales curaron nueve.
De todos los pacientes que hemos intervenido el porcentaje de éxitos es de un 62%.
Ningun paciente desarroll6 incontinencia después del tratamiento. S6lo dos refieren
una peor calidad de vida después de la intervencién. Se concluye que este estudio
demuestra que hay un claro beneficio con el uso de Vivostat PRF® (Plasma rico en
plaquetas) como tratamiento para las fistulas perianales complejas. Es una técnica
altamente reproductible con resultados aceptables, que no produce alteraciones de la

continencia®.
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En el 2015, el Dr. Nufies VVasquez N., y colaboradores, realizd un estudio prospectivo
y descriptivo donde presentaron tres pacientes con fistula uretral, tratados previamente
sin resultado, fueron ingresados a protocolo de manejo endoscopico, con (PRP).
Realizan extraccion de 20 a 30 ml de sangre periférica. Es procesada con técnica estéril,
mediante centrifugacion a través sistema cerrado y estandarizado bajo normas
internacionales de bioseguridad, obteniéndose 10 ml de PRP. Técnica Quirdrgica: Se
realiza uretroscopia en pabellén e identifican origen de fistula uretral. En los casos
graves se realiza reactivacion de bordes y el PRP obtenido se inyecta de forma directa.
Los resultados reportaron: en todos los casos Endoscopia realizada a los 10 dias, revela
total cicatrizacion y reintegro anatdmico de uretra. En los siguientes controles
mensuales post inyeccion, se presenta epitelizacién completa de uretra. Completan
periodo de seguimiento de 6 meses sin lesiones. Se han buscado nuevas técnicas de
manejo minimamente invasivas. Los métodos de tratamiento incluyen adhesivos
tisulares y tapones, asi como factores de crecimiento autlogos presentes en el plasma.
El PRP es un concentrado plaquetario, es una fuente autéloga de factores de
crecimiento obtenidos desde el suero del paciente que apoya la sintesis de colageno,
reparacion de tejidos y acelerando la curacion de las heridas. Dado que el material
biol6gico que se utilizan es del mismo individuo, evita reacciones de rechazo inmune,
permite un elevado estandar de bioseguridad, lo que asegura la ausencia de infeccién

por manipulacion, el PRP presenta adecuada biocompatibilidad y biodegradacion®.

19



Bases Tedricas

Anatomia Uretra Masculina:

Se extiende desde el cuello vesical hasta el meato uretral. La longitud dependera de la
edad y del tamarfio del pene. En general, con el pene en flaccidez mide unos 18 cm. El
diametro es mayor en los segmentos prostatico, bulbar y en la fosa navicular; alcanza
unos 9 mm durante la miccion. En las divisiones, el diafragma urogenital (plano
musculo aponeurdtico del periné) divide la uretra en uretra posterior (proximal a este)

y uretra anterior (distal a este)®.
- Uretra posterior:

Desde el cuello vesical hasta el diafragma urogenital. Su longitud es de unos 4 cm. Se

subdivide en:
Prostatica:

Entre el esfinter interno y el esfinter externo (rabdoesfinter, esfinter voluntario).
Atraviesa la préstata y su longitud aproximada es de 3-4 cm. Los conductos

eyaculadores desembocan a este nivel, a ambos lados del Verumontanum®.
Membranosa:

Se extiende entre el apex prostatico y el cuerpo esponjoso proximal. La uretra
membranosa es el unico segmento uretral que no esta protegido por tejido esponjoso o

parénquima prostatico y por lo tanto es el mas vulnerable frente a trauma externo.
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Atraviesa el diafragma urogenital en su parte anterior. Su longitud aproximada es de

1,5-2 cm®.
Uretra anterior:

Desde el bulbo del cuerpo esponjoso hasta el meato uretral externo. Su longitud es de
unos 13 cm. Esté rodeada por el cuerpo esponjoso en toda su longitud. Se subdivide

en:
Bulbar:

Desde el diafragma urogenital hasta la union peno-escrotal. A este nivel desembocan

las glandulas bulbo-uretrales o de Cowper®.
Peneana:

Desde la union peno-escrotal hasta la fosa navicular®.
Fosa Navicular:

Atraviesa el glande hasta el meato uretral®.

Meato uretral:

Localizado en el extremo distal del pene. Es la salida de la uretra al exterior y su

localizacion anatémica normal es en la parte media apical del glande®.
Vascularizacion:
- Arterial:

Uretra posterior: A. vesical inferior y A. rectal media®.
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Uretra anterior: A. pudenda interna®.
Vascularizacion anterograda: A. Bulbares y Uretrales®
Vascularizacion retrograda: A. Dorsal y Circunflejas®.

- Venosa:

Plexo venoso de Santorini y las V. pudendas®.

Inervacion:

Autondmica: plexo hipogastrico inferior®.

Somatica: N. pudendo (S2, S3, S4), ramas del plexo sacro®.
Drenaje linfatico:

Uretra posterior: Linfonodos obturadores®.

Uretra anterior: Ganglio inguinal superficial superointerno®

Histologia:

Epitelio transicional en la uretra prostatica, epitelio estratificado cilindrico en uretra
membranosa y peneana, epitelio estratificado escamoso no queratinizado en el meato

uretral externo®.
Complejo esfinteriano:
- Esfinter interno: Musculo liso®.

- Esfinter externo: Musculo estriado®
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Estrechez Uretral:

La estrechez de uretra es definida como la disminucion anormal en el calibre de la luz
de la uretra que puede estar o no asociado a la fibrosis de los tejidos circundantes (uretra
posterior), o del cuerpo esponjoso (uretra anterior). Esa patologia es causada por
diferentes condiciones como la inflamacion, la infeccion, trauma o secundario a
iatrogenia por diferentes mecanismos y en algunos casos en los cuales no se determina

la etiologia, se define como idiopatical.

El uso de catéteres uretrales condiciona un proceso inflamatorio que con el tiempo
puede desencadenar una cicatriz uretral y con ello la estenosis, por lo que en varias
series se toman en cuenta los procedimientos uroldgicos, principalmente los
relacionados a hiperplasia prostatica benigna (HPB), reportandose en algunas series
hasta el 33.7%, posterior a reseccion transuretral de prostata (RTUP). En México, esta

complicacion se reporta entre el 1 a 29%*.
Epidemiologia:

La incidencia de la estenosis de uretra es desconocida aun en los Estados Unidos, sin
embargo, cuando se presenta, tiene un gran impacto negativo para los pacientes. En
2001 se report6 una incidencia para hospitalizacién mas alta: 9/100 000 habitantes, con
una tendencia de presentacion mayor a los 55 afios, siendo mas frecuente en pacientes
citadinos y de raza negra. Se ha llegado a calcular un gasto anual de 200 millones de
dolares en el tratamiento de la estenosis de uretra, pero el impacto negativo que

conlleva al paciente es considerable®. ElI 50% de los pacientes desarrollaran una
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estrechez recurrente requiriendo procedimientos multiples durante su vida posterior a
uretrotomia Optica interna?. La tasa de éxito en pacientes con estenosis de 1 cm o0 menos
y fibrosis leve fue del 73%, pero cayo al 20% en estenosis mayores de 1cm y con
fibrosis con estenosis moderada o severa. Tasa de éxito global para la uretrotomia es
del 35% a 15 afios. Cuando la estenosis tiene una longitud igual o0 menor de 1 cm la
tasa de éxito es del 73%, pero cae al 20% para las estenosis con longitud superior a
1cm. Asi mismo, cuando existe fibrosis leve la tasa de éxito es del 62%, pero cuando

la fibrosis es severa desciende al 22%/’.

Las causas inflamatorias y traumaticas representan entre 15 y 19% de las estenosis,
respectivamente. El traumatismo sigue siendo la causa mas frecuente en los paises en
vias de industrializacién (36% secundarias a traumatismos y 95% de las lesiones como
causas relacionadas). Las estenosis idiopaticas suelen originarse en la uretra bulbar y
afectan, con mayor frecuencia, a los varones jovenes que a los de mayor edad (48 vs
23%, respectivamente). En estos Ultimos, la causa mas comun se asocia con cirugia
transuretral o colocacion de sondas uretrales permanentes a largo plazo. La estenosis
de la uretra posterior se produce en 5-10% de los pacientes y resulta de la cirugia de

prostata o intervencion para el cancer de prostata’.

Con el auge de la uretrotomia interna (UTI) bajo vision directa, asi como la tendencia
natural del paciente y el urdlogo a decidirse por ella por ser mas simple y menos
invasiva, se ha utilizado la UTI para la mayoria de las estenosis. No debemos olvidar
que la UTI puede asociarse con complicaciones como sangrado en 4 a 6% de los casos,

infecciones en 8 a 9%, incontinencia en 1% y disfuncion sexual en 1%. Estas cifras son
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mayores en algunas series. Ante este razonamiento, el tratamiento de la estenosis de
uretra bulbo-membranosa y peneana seguira siendo una fuente fértil de debate y

argumentos para los urélogos®.
Fisiopatologia Estrechez Uretral:

La estrechez uretral es el resultado de la interrupcion de su epitelio. Esto produce
exposicion del tejido esponjoso que, al contactar con la orina, reacciona con
inflamacién y formacion de espongiofibrosis. Los cambios mas notables se producen
en el tejido conectivo (situado debajo del epitelio), donde se observa una alteracion
cualitativa de las fibras de colageno. En condiciones normales el 75 % de las fibras de
colageno son de tipo | y el 25 % son de tipo I11. Sin embargo, en el tejido estenotico se

invierte esta proporcion, siendo el 84 % fibras de tipo 111y el 16 % fibras de tipo I°.
Etiologia:
Etiologia congénita:

Es la causa menos frecuente de estenosis uretral: Hipospadias, valvas uretrales

posteriores, diverticulo uretral, anillos diafragmaticos®.
Etiologia adquirida

latrogénica: 33 %, cateterizacion e instrumentacion uretral (cistoscopia, dilatacion
uretral), postquirdrgica: reseccion transuretral prostatica (RTUP), prostatectomia
radical, cirugias correctivas de hipospadias, circuncision (estenosis meatal), cirugia

reconstructiva falica (estenosis en la anastomosis nativo-neouretra), diverticulectomia
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uretral, reparacion de fistulas vesico-vaginales, cirugias anti-incontinencia, isquemia

uretral por cirugia de revascularizacion cardiaca, radioterapia pélvica®.

- Idiopatica: 33 %; se postula que pueden ser por un trauma previo que paso

desapercibido®.
- Traumatica: 19 %°.

La clasificacion mas reciente es la propuesta por la Asociacién Europea de

Urologia:
- Tipo 1: Elongacidn sin extravasacion de contraste.
- Tipo 2: Contusion: Sangre en el meato uretral sin extravasacion de contraste.

- Tipo 3: Rotura parcial de uretra anterior o posterior con extravasacion de contraste a

nivel de la lesion con paso del mismo a la uretra proximal o vejiga.

- Tipo 4: Rotura completa de uretra anterior con extravasacion de contraste a nivel de

la lesion, pero sin paso del mismo a la uretra proximal o vejiga.

- Tipo 5: Rotura completa de uretra posterior con extravasacion de contraste a nivel de

la lesion, pero sin paso del mismo a la vejiga.

- Tipo 6: Rotura parcial o completa de uretra posterior asociado aun desgarro del cuello

vesical o de la vagina.
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Tipos de Trauma:

- Traumatismo cerrado: En la uretra posterior el mecanismo mas frecuente es la
disrupcion bulbo-membranosa por una fractura de pelvis. Esto ocurre en el 3-25 % de
las fracturas pélvicas, fundamentalmente en las fracturas inestables. EI 90 % de las
rupturas de uretra posterior se asocia con fractura pélvica. En la uretra anterior el

mecanismo mas frecuente es la rotura de uretra bulbar por una caida a horcajadas?®.
- Traumatismo penetrante: Causadas por heridas de bala 0 arma blanca®.

- Trauma sexual: Ruptura cavernosa por flexién forzada del pene. En el 20 % de los

casos se produce ruptura uretral (50 % bulbar,25 % peneana)®.

- Traumatismo uretral por la introduccion de cuerpos extrafios: como ocurre en

los casos de pacientes con trastorno psiquiatrico®.

Inflamatoria: El liquen escleroso (antiguamente conocido como Balanitis Xerotica
Obliterante 0 BXO) es la causa inflamatoria mas frecuente. Otras més raras son la

uretritis inflamatoria, balanitis circinada y la variante inflamatoria del vitiligo®.

Post-infecciosa: Uretritis gonocdcica recurrente, uretritis cronica por clamidia. Menos
frecuente por ureaplasma urealyticum, mycoplasma magenitalium, tuberculosis y

esquistosomiasis®.

Otras causas: Tumor uretral benigno o maligno®.

27



Manifestaciones Clinicas:

La sintomatologia no es especifica y se puede sobreponer con otras condiciones que
incluyen sintomas del tracto urinario inferior (LUTS) e infecciones del tracto urinario

(ITU) que pueden confundir el diagnostico®.

La sintomatologia aguda se presenta en los casos de traumatismo uretral reciente como
son uretrorragia, disuria (por compresion o hematoma), retencién aguda de orina
(ruptura completa), hematoma peneano (fascia de Buck intacta) o escroto-perineal

(fascia de Buck rota)®.

La sintomatologia cronica puede aparecer en los casos de causa iatrogénica,
inflamatoria, infecciosa o en un traumatismo uretral leve que pas6 desapercibido y
desarroll6 una estrechez uretral: sintomas obstructivos (como chorro miccional débil,
bifurcado, irregular, entrecortado, uso de prensa abdominal, retraso en el inicio,
sensacion de vaciamiento incompleto, goteo posmiccional, retencion cronica de orina
e incluso retencion aguda de orina en casos severos), eyaculacion dolorosa, infecciones
urinarias recurrentes o sintomas irritativos (como polaquiuria, urgencia, nocturia),

orquitis/epididimitis e incluso absceso o flemén perineal o escrotal®.
Exploracion Fisica:

- En trauma agudo: Uretrorragia, hematoma peneano o escroto-perineal, prostata

ascendida en el tacto rectal®.

- Palpacion de la fibrosis focal en el trayecto uretral o fibrosis mas extensa a nivel de

uretra peneana que produzca cuerda uretral®.
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Diagnostico:

El estudio recomendado para la evaluacion y localizacion de la estenosis uretral es la
uretrografia retrograda, cuya sensibilidad varia de 75 a 100% Yy la especificidad de 72
a 97%. La cistoscopia se considera la técnica de eleccion para diagnosticar la estenosis

uretral®.
Uretrocistoscopia:

Vision directa de la estrechez uretral. Aporta datos del tipo de estrechez (anillo blando
o fibrético, porcentaje de ocupacion de la luz uretral), evaluacién de la mucosa uretral
distal a la estrechez (la mucosa palida sugiere enfermedad uretral también a este nivel).

El problema es que no se puede evaluar el cabo uretral proximal®.
Ecografia uretral:

En casos seleccionados permite una mas exacta determinacion de la longitud de la

estrechez en la uretra anterior®.
Uroflujometria:

Es un examen no invasivo. La grafica en meseta sugiere obstruccion del tracto urinario
inferior. Su principal utilidad estd en el seguimiento de pacientes operados®. La
uroflujometria es una de las técnicas basicas de investigacion clinica en la practica
uroldgica diaria. Este procedimiento correlaciona el volumen, tiempo y velocidad en el
que la vejiga expulsa la orina a través de la uretra, permitiendo al urélogo valorar
clinicamente si existe un patrén miccional fisiol6gico o anormal. Es un método no

invasivo y relativamente econdmico; por lo tanto, se considera el estudio de primera
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linea en cualquier paciente con sospecha de disfuncién de la via urinaria inferior. El
flujo méximo urinario (Qmax) es una variable estimada mediante uroflujometria, pero
no es lo suficientemente sensible para sustituir a la cistoscopia y establecer el
diagnostico de estenosis, sobre todo en pacientes jovenes, donde las tasas de flujo de
base son superiores; no obstante, forma parte de los estudios complementarios de

recurrencia de estenosis en todos los pacientes’.
Tratamiento:

Para la evaluacion adecuada de la uretra se requiere de un periodo de tiempo sin
instrumentacién del tracto urinario para poder determinar la verdadera severidad de la

estrechez de 4 a 12 semanas®.

El papel principal de un planteamiento de resolucion endoscépica debe reservarse a las
estenosis blandas, con escasa espongiofibrosis y de no méas de 1 cm de longitud, en las
cuales la probabilidad de éxito se acerca al 75%. Entre 1y 1,5 cm podria intentarse una
uretrotomia dptica interna, pero el éxito cae por debajo del 50%. Por encima de 2 cm
el porcentaje de fracaso es inaceptable y esos pacientes deben ser tratados sin duda
alguna con uretroplastia primaria (UP), al igual que todas las estenosis de cualquier
longitud en las que ya haya fracasado la uretrotomia. EI manejo endoscdpico mantiene
un importante papel como tratamiento de rescate para retocar algin segmento
estenotico de una UP previa, indicacion en la cual se ha demostrado notablemente
exitosa. Finalmente, la uretrotomia obviamente mantiene su indicacion en pacientes
ancianos, debilitados o de alto riesgo quirargico y en los pacientes informados que

rechacen la UP’.
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Uretrotomia Optica Interna (UOI):

Es un procedimiento endoscopico, minimamente invasivo que consiste en el corte a las
12 del reloj en el sitio de la estenosis. Puede realizarse con corte frio o con laser con
iguales resultados. En pacientes que no son candidatos a uretroplastia se recomienda
realizar la UIO con un esquema de dilatacion que puede ir desde diario hasta semanal
para disminuir las tasas de recurrencia, con retiro de catéter UV a las 72hrs del

procedimiento sino han existido complicaciones?.
Plasma Rico en Plaquetas (PRP):

El plasma rico en plaquetas (PRP), como su nombre lo indica, es una sustancia con una
concentracion elevada de plaquetas (minimo 1,000,000) contenidas en un volumen
reducido. Estas plaquetas albergan en sus granulos alfa factores de crecimiento
fundamentales en la reparacion y regeneracion de los tejidos’®. ElI PRP es un
concentrado plaquetario, es una fuente aut6loga de factores de crecimiento obtenidos
desde el suero del paciente que apoya la sintesis de colageno, reparacion de tejidos y
acelerando la curacion de las heridas. EI PRP permite una rapida angiogénesis y mas
facil remodelacién de la fibrina inclusive en los tejidos mas resistentes. Ademas, este
puede ser usado en todos los tipos de curaciones de superficies cutaneas y mucosas. El
PRP es obtenido por medio de centrifugacion de sangre. Los pacientes presentan una
favorable respuesta a la inyeccion de PRP, como una fuente de fibrina, esto reduce el
riesgo de infecciones, reacciones alérgicas y sangrado. Dado que el material biologico

que se utilizan es del mismo individuo, evita reacciones de rechazo inmune, permite
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un elevado estandar de bioseguridad, lo que asegura la ausencia de infeccion por

manipulacion, el PRP presenta adecuada biocompatibilidad y biodegradacion?®.
Factores Determinantes en la Efectividad del PRP:
Concentracion:

El nivel medio de plaquetas en la sangre es 200,000 £ 75,000 plaquetas. Aunque el
recuento plaquetario de PRP no se ha optimizado, se considera generalmente una
concentracion de plaquetas de méas de 1 millon/uL (aproximadamente de cuatro a siete
veces los niveles medios) como la concentracion terapéuticamente eficaz de PRP.
Ademas, se ha demostrado que concentraciones inferiores o superiores a 1.5 millones
de plaquetas inhiben el potencial angiogénico en las células endoteliales humanas, lo

cual limitaria su uso®.
Pureza:

La determina la fase analitica, la calidad del equipo de centrifugacion y los métodos de

extraccion y separacion del plasma de las células rojas?®.
Edad y Sexo:

Después de los 55 afios disminuye la produccion de somatomedina C y el factor de
crecimiento derivado de plaquetas-beta (PDGF-B), necesarios para el estimulo de
fibroblastos. Las mujeres consiguen concentraciones de PRP de cinco a siete veces

mayores que los hombres?.
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Consideraciones acerca de la Activacion del PRP:

El término activacion se refiere a dos procesos clave que se inician durante la
preparacion del PRP: 1) Desgranulacion de plaquetas para liberar los factores de
crecimiento a partir de granulos alfa. 2) Escision de fibrindgeno para iniciar la
formacion de matriz, lo que permite el anclaje de las plaquetas a la fibrina y limita la

secrecion de moléculas al sitio elegido™®.

No existe una respuesta definitiva a la pregunta de si es mas eficaz el PRP activado; en

la actualidad se sabe que:

* Cuando el PRP se activa hay una liberacion masiva de factores estimulantes las
primeras 24 horas, luego de esto se estabiliza, la continuidad de este estimulo
dependera del tipo de plasma usado, la concentracion del mismo vy el sitio anatomico

donde se aplique®®.

* Quienes prefieren no usar sustancias para activar el plasma, explican que los factores
estimulantes se liberan al contacto con el colageno | nativo, presente en el tejido
conectivo del area tratada. Sin embargo, hay estudios que confirman que el colageno |

no es un buen activador de las plaquetas'®.

» La mayor parte de protocolos usan PRP activado y se sabe que existe una diferencia
estadisticamente significativa en la produccion del factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF) en un plasma activado con cloruro de calcio versus un PRP no
activado. Estas diferencias parecen no ser relevantes clinicamente, pero faltan muchos

estudios comparativos™®.

33



Son varias las sustancias usadas para la activacion del PRP:

* Cloruro de calcio 10%: es el mas utilizado, la cantidad a aplicar depende del
fabricante, pero se sugiere unarelacion 1:5 con el volumen de PRP, una parte de cloruro

de calcio por cinco partes de PRP*

e Trombina bovina: se usa sola o en combinacion con el cloruro de calcio, tienen un
comportamiento similar, con la desventaja de que la trombina puede inducir una

respuesta antigénica®.

« Otros: quitosano; prometedor, pero poco estudiado y finalmente el gluconato de calcio

cuyo comportamiento bioldgico es muy similar al del cloruro®

El PRP es una opcion terapéutica muy valiosa cuando se conocen con detalle los
parametros y condiciones que modifican su eficacia. Lo mas importante de un PRP es
la técnica empleada en su preparacion, ésta es el predictor més fuerte de los desenlaces.
Los tratamientos con PRP deben ser individualizados, ofrecer concentraciones de
acuerdo con la condicion clinica a tratar, ya que no es lo mismo un plasma para

tratamiento de alopecias que como terapia para una cicatriz*°.

En el campo de la medicina estética, el PRP se utiliza principalmente por su papel en
la bioestimulacién del fibroblasto cutaneo, y como biopotenciador de los tratamientos
de relleno con tejido adiposo. Se trata de una herramienta estética novedosa, con
numerosos estudios realizados al respecto y otros muchos en marcha para acabar de
establecer las propiedades y las indicaciones de este preparado capaz de mejorar las

caracteristicas de un gran nimero de células de nuestro organismo*
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Cicatrizacion:

La curacion de una herida es un fenémeno fisiologico que se inicia a partir de la pérdida
de la integridad de la piel y comienza con la formacion de coagulos y desgranulacién
plaquetaria, conduciendo a la liberacion de factores de coagulacién y multiples
citoquinas que modulan la respuesta inflamatoria. La cicatrizacion en los tejidos esta
dirigida por la combinacion de complejos mecanismos celulares, moleculares,
fisiolégicos y bioquimicos, qué por medio de la quimiotaxis, proliferacion, deposito y
reorganizacion de la matriz extracelular conducen a la reparacién o incluso a la

regeneracion de los tejidos lesionados®?.
Regeneracion Tisular:

Durante la cicatrizacion de la herida suceden varios procesos que ocurren de manera

superpuesta y que para su estudio se ha dividido en distintas fases'!:
Fase Inflamatoria:

Es la respuesta inicial a la lesidn tisular, de ahi que el objetivo inicial sea proporcionar
una rapida hemostasia y comenzar la cascada de reacciones que lleven a la regeneracion
del tejido. Cuando la sangre sale de los vasos lesionados, se forma un hematoma
llenando el espacio tisular con plaquetas, que juegan un papel clave. Los factores de
crecimiento y las citoquinas se liberan principalmente por las plaquetas, pero también
por otras células, dando lugar a la migracion, proliferacion y diferenciacion celular, y

a la sintesis de la matriz extracelular. La red de fibrina del hematoma funciona como
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una matriz provisional para mantener un andamiaje del espacio regenerativo y permitir

la migracion y proliferacion celulart?.
Fase Proliferativa:

Es la fase de cicatrizacién propiamente dicha. El tejido necrético es eliminado y
reemplazado por tejido vivo, que es el especifico de cada entorno tisular (hueso,
cartilago, tejido fibroso). Las células madre mesenquimales llevan a cabo la
diferenciacion a osteoblastos, fibroblastos, condrocitos y otros tipos de células en
funcion de los requerimientos del tipo de tejido a regenerar. Los factores locales como
el perfil de factores de crecimiento y citoquinas, las hormonas, los nutrientes, el pH, la
presion parcial de oxigeno, el entorno eléctrico y mecénico, condicionan la

diferenciacion adecuada'.
Fase de Remodelado:

Se caracteriza por la reorganizacion y adaptacion del nuevo tejido generado para
parecerse lo maximo al tejido original. Los cambios producidos incluyen una reduccién
de la densidad y vascularidad celular, la eliminacion del exceso de matriz reparada y la
orientacion de las fibras de colageno de la matriz reparada hacia las lineas de fuerza de
maxima tension. Esta etapa final de la cicatrizacion puede requerir afios para

completarse!!.
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Componentes del Plasma Rico en Plaguetas (PRP):
Granulos Alfa de las Plaquetas:

Los granulos de las plaquetas contienen numerosas proteinas que influyen
poderosamente en la cicatrizacion de las heridas. Entre ellas el factor de crecimiento
derivado de las plaquetas (PDGF) (que incluye los isdbmeros alfa, beta y alfa-beta), el
factor de crecimiento transformante (TGF) (que incluye los isomeros Betal y Beta2),
el factor plaquetario 4 (PF4), la interleuquina (IL)-1, el factor angiogénico derivado de
las plaquetas (PDAF), el factor de crecimiento endotelial (VEGF), el factor de
crecimiento epidérmico (EGF), el factor de crecimiento endotelial derivado de las
plaquetas (PDEGF), el factor de crecimiento de células epiteliales (ECGF), el factor de
crecimiento insulinalike (IGF), la osteocalcina, la osteoconectina, el fibrindgeno, la
vitronectina, la fibronectina y la trombospondina (TSP). Estas proteinas, denominadas
proteinas secretoras, componen las familias de los factores de crecimiento, citoquinas
y quimioquinas. Las proteinas secretadas por los granulos alfa también juegan un papel
en la defensa celular ante agentes exdgenos en el lugar de la herida, mediante la
produccion de proteinas de sefial que atraen a los macro6fagos. Ademas, el PRP contiene
un pequefio nimero de células leucocitarias que también contribuyen a la defensa
celular mediante la sintesis de interleuquinas que intervienen en la respuesta inmune

inespecificall.

La activacion, también conocida como degranulacion, provoca que los granulos se
fundan con la membrana celular de las plaquetas, donde algunas de las proteinas

secretoras (por ejemplo, PDGF y TGF) pasan al estado activo al afiadirseles histonas y
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cadenas laterales de carbohidratos. Asi, las proteinas son secretadas, permitiendo que
se enlacen a los receptores de las células diana (por ejemplo, células madre
mesenquimales, osteoblastos, fibroblastos, células endoteliales, o células epidérmicas).
Una vez unidas a los receptores transmembrana, se activan las proteinas sefializadoras
intracelulares, lo que lleva a la expresion de una secuencia de genes (distintos en cada
tipo celular) que dirigen la proliferacion celular, la formacion de la matriz, la
produccidn osteoide, la sintesis de colageno, y otras acciones, en funcién del tipo de

célula sobre el que actien®!,

Las plaguetas empiezan a secretar activamente estas proteinas en los 10 minutos
siguientes a la formacion del coagulo, completando la secrecion de mas del 95% de los
factores de crecimiento presintetizados en el plazo de 1 hora. Tras esta salva inicial de
proteinas liberadas, las plaquetas sintetizan y secretan proteinas adicionales mientras
se mantienen vivas (entre 5y 10 dias). Cuando em