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I.-RESUMEN.

La cistitis cronica inespecifica manifestada por Sindrome irritativo urinario bajo,
caracterizado por urgencia urinaria, frecuencia urinaria, disuria, polaquiuria, afecta
principalmcnu': a personas del sexo femenino, entre la tercera y quinta década de fa
vida.(1,2,5.),

El Sindrome irritativo urinario bajo en ocasiones es tan intenso que las pacientes
afectadas cursan con micciones cada 20 o 30 minutos, durante el dia y Ia noche, por lo’
que se ven obligadas a abandonar empleo, diversiones, vida social, familiar, con deterioro

importante de su calidad de vida. (2,5.7.).

El Dimetilsulféxido (DMSO) es un compuesto Hquido, trasparente, extraido de la pulpa
de la madera, con propiedades importantes como solvente, facilmente se mezcla con
lpidos, agua, y agentes orgdnicos.(2,12.) Se han reportado miiltiples propiedades del
DMSO en la literatura mundial, como son antiflogistico, analgésico local, inhibidor
potente de radicales libres, inhibidor de la colinesterasa, solvente del coldgeno,
vasodilatador, permcabiliza membranas para el paso de ofros fdrmacos, relajante
muscular. (2,3,6,8.).

Debido a las propicdades del DMSO, este se utiliz6 cn pacieates del sexo femenino,
con Sindrome irritativo urinario bajo crénice, con diagndstico histopatolégico de cistitis
crénica inespecifica, aplicdndolo intravesical, 50 ml de DMSO mds 50 m! de solucién
fisiolégica estéril, en forma semanal durante 6 scmanas consccutivas, y con evaluacién
posterior de la sintomatologfa, hallazgos cistoscépicos, y resultado histopatolégico de
biopsia vesical.



il.- INTRODUCCION.
A) ANTECEDENTES.

El Ruso Al der Si ff en 1867 descubre e! Dimetilsulféxido al oxidar at dimetil

sulfuro, surgicndo un producto de caracteristicas apréticas, esto es que al sealizar

interacciones qufmicas lo hace sin donar protones , por tener en su molécula un par de
electrdnes libres, lo que le conficre una afinidad remarcable al agua, fo que puede hacer
que se diluya hasta un 66%.

(1,10,11.) Sin embargo no fué hasta 1959 que surgié el primer reporte de ta utilizacién
del DMSO en la criopreservacién de eritrocitos humanos y bovinos, asf como de
espermatozoides de bovinos.(3)

El uso del DMSO en humanos inicia en los aftos 60s, en forma tdpica, para el
tratamiento de las afecciones inflamatorias musculoesqueléticas, y para las
manifestaciones cutdneas de fa Esclerodérmia.(12,13).

En 1965 se suspendid el uso de DMSO (Dimetilsulf6xido) en humanos ya que Rubin
reportd cambios estructurales del cristalino de conejos tratados con DMSO0.(12,13.).En
1973 se iniciaron nuevamente las pruebas clinicas con el uso de DMSO intravesical en
el tratamiento de la cistitis intersticial reportanto mejoria efectiva de los sfntomas en 60%
de los pacicntes tratados.(14) miiltiples estudios posteriores cn humanos no han
demostrado efectos téxicos significativos, como lo repertaron Jacob y Heschler en 1975,
(12,13,14). Por fo que en 1978 la F.D.A. (Food and Drug Administration) aprobé el uso
del DMSO intravesical en el tratamiento de fa cistitis intersticial, por lo que desde esa
fecha ha sido ampliamente utilizado, ya qlie es barato, facil de administrar ain cn el
consultorio, y seguro.(12,13,14). Como resultado el DMSO ha sido usado en el

e .

tr iento de varias cc

incluyendo artritis, bursitis, trauma musculoesquelético
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agudo, esclerodérmia, enfermedades urogenitdles, y sindromes dolorosos post
quinirgicos.(12,13,14.) A la fecha no existen rcportes en la literatura de toxicidad
sistémica o local atribuible al uso del Dimetilsulféxido.(12,13,14.)

B.- CARACTERISTICAS FISICAS:

El Dimetilsulféxido (DMSO) cs un cc

1a pulpa de 1a madera, el cudl tiene un olor fuerte muy similar al ajo, lo que no permite

p ) liquido, transp . que se obticne de
realizar estudios de doble ciego, es muy soluble al agua, lipidos, y otros agentes

orgénicos, penctra répidamente picl y mucosas.(2,3,5.).

C.- FARMACOLOGIA.

El Dimetilsulféxido al 50% autorizado para uso en humano$, tiene miltiples propicdades
farmacolégicas, ampliamente reconocidas y reportadas en la literatura mundial, el
medicamento tienc una vida media de 16 horas, su principal via de climinacién s el
rifién, y se excreta sin cambios por esta via, una pequeiia porcién es eliminada por
pulmén en forma de Dimetilsulfito, en el aire expirado, lo que da ta halitdsis posterior
a la administracidn de Dimetilsulféxido. (2,3,6,7,12.)



D.- PROPIEDADES FARMACOLOGICAS.
1.- ANTIFLOGISTICO.

El efecto antiflogistico del DMSO se debe a una mayor disponibilidad y mejor efecto
de los esteroides tisularcs, que estabifizan los lisosomas reduciendo el edema y la
inflamacisn.

(1,8,12)

2.- ANALGESICO LOCAL.

En estudios de animales sc demostrd que el DMSO aiin en bajas concentraciones causa
inhibicidn reversible de la conduccisn nerviosa, lo que produce analgésia local.(9,10.12.)

3.- SOLVENTE DEL COLAGENO.
Mitchell en 1967 reportd disolucidn de los depésitos de coldgeno con preservacidn de
las fibras eldsticas normales, de pacientes con esclerodérmia y queloide tratados con

DMS0.(9,12,13,14).

4.- RELAJANTE MUSCULAR.
Existe evidencia electromiografica de mejoria del esg > muscular despuds de la

administracién t6pica de DMSO. y se cree que este cfecto produce alivio de los cspasmos

vesicales en la cistitis. (1,2,4,7,13.).



5.- PERMEABILIZA LAS MEMBRANAS.

El paso del DMSO a través de las membranas es répido y reversible, no causa daiio

ala [ la bi

i6n de otros férmacos con DMSO aumenta la penetracién y
absorcidn de los mismos, esta propiedad le permite servir como vehfculo para otros
agentes farmacoldgicos.(1,3,8,9.).

6.- INHIBIDOR DE RADICALES LIBRES.

Salimm en 1994 reportd la accién importante de DMSO en la inhibicién de radicales

libres, importantes para 1a iniciacidn del proceso inflamatorio, lo cual aumenta su eficacia

en la accién antiflogfstica.(8,9.).

7.- LIBERADOR DE MASTOCITOS.

Se ha demostrado que el DMSO induce liberacion de itos y otras sustancias

vasoactlvas, se cree que la degranulacién de mastocitos ocurre antes de la mejorfa de los
sfntomas. (2,10,12.).



E.- EFECTOS COLATERALES DEL DMSO.

Numerosos estudios toxicoldgicos han confirmado 1a baja toxicidad sistémica del DMSO,
No existe evidencia concluyente de toxicidad ocular en humanos.(12).

Un pequeiio mimero de pacientes cxperimenta un aumento de los sintomas irritatévos
urindrios posterior al uso del DMSO intravesical, el cual es autolimitddo, y mejora a los
2-3 dfas. (2,4,5,6,7,12,13,14.).

Casi todos los pacientes refieren aliento con olor similar al ajo, esto es debido a la

doy g

excrecidn de DMSO por pulmones. este sfntoma es
en 24-48 hr.(2,4,5,6,7,12,13.14),

mejora

Aproximadamente un 18 % de los pacientes tratados con DMSO intravesical, cursan con

espdsmos vesicales poco después de la administracién de DMSO. Los cuales pueden ser
aliviados con ingésta de anticolinérgicos.(2,4,5,6,7,12,13,14.).

Et DMSO cs teratogénico en animales, por lo que su uso durante el cmbarazo esta
prohibido.(2,12).



H1.- OBJETIVOS.

1.-  Conocer la utilidad del Dimetilsulféxido intravesical en ¢l tratamiento del
Sindrome irritativo urinario bajo en pacientes con disgnéstico histopatolégico de
cistitis crénica inespecifica.

2.-  Encontrar una altcrnativa til en el tratamiento del Sindrome irritativo urinario
bajo, y asf mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados.

3.-  Conocer los cambios atribuibles a ¢! uso del DMSO intravesical en cuanto a la
sintomatologis, hallazgos macroscépicos en la cistoscopia y hallazgos
microscdpicos de biopsia vesical.



IV.- HIPOTESIS.

Si el Dimetilsulféxido (DMSO) tiene propiedades como analgésico local, antiflogistico,
inhibidor de radicales libres, inhibidor de la colinesterssa, solvente del coldgeno, relajdnte
muscular, y ha proporcionado mejorfa del 60% cuando se ha utilizado en forma
intravesical, en el tratamiento de la cistitis intersticial, creemos que pudiera tener alguna
utilidad en el tratamiento del Sfndrome irritativo urinario bajo asociado a cistitis crénica
inespecifica, y asf mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados por esta patologfa.



V.- JUSTIFICACION.

La cistitis crénica inespecifica manifestada por Sindrome irritativo urinario bajo, afecta
principalmente a mujeres cntre la tercera y la quinta década de la vida, ocasionandoles
una disminucién importante de la calidad de vida, no permitiéndoles tener empleo, vida
social, familiar, diversiones, vida sexual, y que dificilmente recuperardn la calidad de

)

vida ya que los medic 15 CC te cmpleados no mejoran la simomalolo_gfa que
las afecta.

Consideramos necesario investigar una mayor cantidad de medicamentos dirigidos a

aliviar la sintomatologfa que discapacita a los pacientes afectados por esta patologfa.

La cistitis crénica inespecifica manifestada por Sindrome irritativo urinario bajo, es un
dilema terapedtico para el médico, ya que uo existe un medicamento conocido que sea
efectivo para mejorar la sintomatologfa. : '



VIL.- MATERIAL Y METODOS.

De Febrero de 1995 a Septiembre de 1995 se realizé en cl servicio de Urologfa “Dr.
Aquilino Villanueva" del Hospital General de México, $S., el estudio, incluyendo 20
pacientes, todas del sexo femenino, con rango de edad de 23-76 aflos con promedio de
47 afios, que habfan acudido a consulta de Urologfa por presentar Sfndrome irritativo
urinario bajo, de mds de 1 afo de evolucién, con rango de 2-15 afios, con media de 6.1

aftos, con exdmenes de laboratorio como urocultivo reciente sin desarrollo bacteriano,

BAAR en orina § muestras negativo, cistoscopia sin evidencia de tumor, citologfa urinaria
negativa a malignidad, resultado histopatolégico de biopsia vesical de cistitis crénica

ffica, que quisieran participar en el estudio, y compraran el medicamento.

L

CRITERIOS DE INCLUSION.

-Sexo femenino,

-Mds de 20 atos de cdad.

-Sindrome irritativo urinario bajo de mis de 1 aito de evolucién.
-Que hubieran secibido tratamiento en mds de 3 ocasiones.
-Urocultivo reciente negalivo,

-BAAR en § muestras de orina negativos.

-Citologifa negativa a malignidad.

-Cistoscopia sin evidencia de tumores, lceras, glomerulacidnes.
-Resultado histopatoldgico de biopsia vesical de cistitis crénica inespecifica.
-Aceptacién por escrito de participar en ¢l estudio.

-Cc el medi {(DOMOSO) para su aplicacién.
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CRITERIOS DE EXCLUSION.

-Pacientes diabéticas.

~Antecedente de terapia intravesical previa.

-Antecedente de lesion o cirugfa de columna lumbosacra.
-Diagnéstico de cdncer vesical,

-Antecedente de radioterdpia pelvica.

-Diagnéstico de vejiga neurogénica.

CRITERIOS DE ELIMINACION.

...... ia al medic

-imposibilidad de comprar el medicamento.
-Falta de seguimiento durante la duracién del estudio.

TECNICA EMPLEADA.

La aplicacién intravesical de DMSO, sc realizé en cl servicio de urologfa del Hospital
General de México, en forma ambulatoria, s¢ colocé a la paciente en posicién de
litotomfa, y con técnica estéril se colocé sonda nélaton 16 French hacia vejiga via
transuretral, se instilé por gravedad con jeringa asepto 50 ml de DMSO diluido en 50 ml
de solucién isoténica al 0.9 % a través de la sonda de nelaton previ instalad

posteriormente se retira la sonda nelaton de vejiga, y se deja cl DMSO en cavidad vesical
durante 20 minutos, una vez transcurridos estos se pide a la paciente que cambie de
posicién durante ese lapso de ticmpo, una vez transcurridos los 20 minutos se pide a la

paciente que miccione en forma habitual,
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Se administré Dimetilsulféxido intravesical a las 20 paci en forma semanal durante

“un-periodo de 6 scmanas, y se evaluaron los pardmetros en cuanto a sintomatologia,
hallazgos cistoscépicos, y resultado histopatoldgico de biopsia vesical antes y después de
la aplicacién de Dimetilsulféxido, cn forma comparativa.

Las pruebas estadfsticas a las que se sometieron los datos fueron Media, Mediana, Moda,
desviacién estdndar.

Los pardmetros que se tomaron en cuenta para cl estudio en cuanto a la sintomatologia
fueron la incontinencia de urgencia, la frecuencia urinaria, noctéria, dolor en hipogédstrio
al llenado vesical.

De las 20 pacicntes incluidas en el estudio 8 refirieron incontinencia de urgencia
representando ¢l 40 %. 10 pacientes refirieron dolor en hipogdstrio al ltenado vesical,
representando el 50 %. ’

La frecuencia urinaria fué con un rango de 8 - 36 veces, con una media de 14.6 veces.

La nocturia con un rango de 3 - 30 veces con una media dc 9.9 veces.

Los pardmetros que se tomaron en cuenta para el estudio en cuanto a los hallazgos ala

cistoscopia fueron la p ia de placa pseudc brandsa a nivel de trigono, y mucosa
vesical hiperémica y congestiva.

De las 20 pacicntes incluidas en el dio 4 p on placa pseudc Lrandsa,
representando el 20 %. Todas las pacientes presentaron mucosa hiperemica y congestiva,
representando el 100 %.
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En relacién con el resultado histopatolégico todas las pacientes cursaron con el
diagndstico de cistitis crénica inespectfica,
100 % .

VIL.- RESULTADOS.

Las 20 pacientes incluidas en el protocolo, pl el estudio, todas fi del sexo

femenino, con rango de edad de 23 - 76 aflos con una media de 47.05 aitos.

El tiempo de evolucién del Sfndrome irritativo urinario bajo fué con un rango de 2 - 15
afios, con una media de 6.15 ailos.

A) EN RELACION A LA SINTOMATOLOGIA.

De 8/20 pacientes (40 %) que cursaban con incontinencia de urgencia esta mejor6 en 5/8
pacientes (62.5 %) ( Fig.1.)

De 10/20 pacientes (S0 %) que referfan dolor en hipogdstrio al llenado vesical, esta
mcjord en 7/10 pacientes (70 %) (fig.1)

La frecuencia urinaria con media de 14.6 veccs, mcjoré a una media de 6.8
veces.(53.5%). (fig. 2)

La nocturia con una media de 9.9 veces, mejoré a una media de 3.3 veces. (66.7 %).
(fig.2)



B) EN RELACION A HALLAZGQS CISTOSCOPICOS.

De 4120 paci que p ban placa pseud branoss a nivel de trigono vesical,
esta mejors en 2/4 pacientes. (50 %). (fig.3)

De 20/20 pacientes con mucosa vesical hiperémica y congestiva, esta mejoré en 10/20
pacientes. (50%). (Fig.3)

C) EN RELACION A ESTUDIO HISTOPATOLOGICO.

Todas las pacientes tuvieron el resultado histopatélogico por biopsia vesical de cistitis
crénica inespectfica antes de iniciar el estudio. Posterior a las 6 semanas de aplicacidn
de Dimetilsulféxido intravesical, no hubo cambios significativos en el estudio
histopatolégico de la biopsia vesical,
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D) EN RELACION A EFECTOS COLATERALES.

De las 20 pacicntes 8 (40%) refirieron aumento transitorio de la sintomatologfa del
Sindrome irritativo urinario bajo, en las primeras 2 aplicaciones de Dimetilsulféxido

intravesical.

Las 20 pacicntes incluidas en el estudio refirieron halitosis con olor a ajo, posterior a la
administracién intravesical de Dimetilsulféxido. (100 %).
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VIIL.- DISCUSION.

Las pacientes que cursan con Cistitis crénica inespecifica manifestada por Sfndrome
irritativo_urinario bajo, intratable, con disminucién en la calidad de vida, pueden

mejorarse con 1a instilacién de Dimetilsulféxido intravesical.

E! mecanismo de accién principal del Dimetilsulféxido intravesical es descénocido, su
rdpida penetracion a través de los tejidos, y su accion analgésica local, pudieran ser los
responsables de la mejorfa clinica de las pacientes.

La ausencia de mejorfa en el estudio histopatoldgico de la biopsia vesical posterior a la
aplicacién del Dimetitsulféxido intravesical durante 6 semanas consccutivas, nos obliga
a pensar que el efecto principal del DMSO en el tratamiento de Ja cistitis crénica
inespecifica sea de el de analgésico local.
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La halitosis referida por las 20 pn’cicmc‘sf poslérioi‘ a la aplicacién de DMSO intravesical

es en términos generales bien tolerada por las pacientes, y-se autolimita en 48 hrs.

La aplicﬁcitfn de DMSO _inlrd\/eéical en pacientes con cistitis crénica inespecifica ofrece
la posibi‘lidad de ta lh:jbrfa dc la calid‘ardv ‘de vida de los pacicntes afectados.



1X.- CONCLUSIONES,

. Dimetilsulféxido intravesi

El Dimetilsulféxido intravesical disminuye el Sindrome irritativo urinario bajo en

todas las pacientes con cistitis crénica inespecifica,

Solo el 50 % de las pacientes tratadas muestran cambios en la mucosa vesical en

el estudio cistoscépico.

de la cistitis

La aplicacién de Dimetilsulféxido i ical en el tr
crénica inespecifica, es un método terapeiitico seguro, de fécil aplicacién, y de
baja morbilidad.

El estudio hi’slopzilolégi'co‘,d bio les-y.después de la aplicacidn de

‘consecutivas no muestra cambios

significativos.

El Dimetilsulféxido intravesical .es un’ tratamicnto util.y barﬁto"paré'_ la cistitis

cronica inespecifica.
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EFICACIA DE DMSO EN CISTITIS CRONICA INESPECIFICA
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