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L RESUMEN I

Las alteraciones miccionales constituyen un 5% de las consultas urologicas, por lo que
decidimos gstudiar a los nifios que consultaban por enuresis. Se captaron los pacientes con dicho
diagnostico en la consulta externa de urologia durante los meses de mayo a junio de 1998, y se
les realizé un analisis clinico mediante una historia clinica completa, con interrogatorio y
examen fisico. Por otro lado, se le practicd a cada nifio: examen general de orina, electrolitos
urinarios y estudio urodinamico. Se asigné el tratamiento a los pacientes mediante una tabla de
nimeros aleatorios: desmopresina, doxazosin o un placebo (vitamina C).  Se administro ef
tratamiento durante un mes y se evalud a los pacientes al final del mismo.

Se obtuvieron resultados significativos del estudio urodindmico, y mediante las
mediciones de presion, flujo y analisis de las curvas, se encontré en un 22.5% un trazo normal,
en un 40% hiperreflexia del detrusor, 35% con obstruccién del cuello vesical y vejiga pequefia
normal en el restante 2.5%. Después de un mes de tratamiento (siendo éste independiente de las
alteraciones urodindmicas), se encontrd una respuesta satisfactoria con control miccional
completo en sélo cuatro pacientes con desmopresina, en tres pacientes con doxazosin, y en
ningtin paciente con placebo; el resto de los pacientes presentaron una respuesta parcial
considerada ésta como una disminucion de 10-15 noches secas por mes.

Concluimos que todos los nifios enuréticos deberian ser estudiados de una manera
integral, incluyendo un anélisis clinico ademds de un estudio de urodinamia, examen general de
orina y osmolaridades urinarias  Mediante esta evaluacion previa serd posible una buena
eleccion del tratamiento ya que los pacientes que presenten hiperreflexia del detrusor
dificilmente responderdn a una terapia con desmopresina, de igual manera en los pacientes con

obstruccion del cuello vesical, o vejigas pequefias, la terapia con doxazosin no sera efectiva
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II. ANTECEDENTES

INTRODUCCION

La orina inicia su formacion con el uitrafiltrado del plasma a través de los capilares
medulares, El término ultrafiltracién alude al movimiento pasive de un liquido sin protelnas
desde los capilares glomerulares hasta el espacio de Bowman, para continuar por los tibulos
colectores hacia la pelvicilta renal. La orina alcanza la pelvis renal al descender por los ureteros,
hacia la vejiga, donde es almacenada. Los uréteres son tubos musculares de 30 cm. de longitud,
que llegan a la cara posterior de fa vejiga, cerca de su base y del meato uretral interno. La region
triangular de la pared vesical posterior, que se encuentra por encima de la entrada de la uretra
posterior {denominada meato interno) y por debajo de los puntos por donde los uréteres entran en
la vejiga, se denomina trigono. La vefiga se compone de dos partes- el fundus, o cuerpo donde
se almacena la orina, y el cuello, con forma de embudo y se conecta con la uretra. El cuello

vesical, de 2-3 cm de largo, también es denominada uretra posterior (1).

En las mujeres la uretra posterior es el final del tracto urinario vy el punto por donde la
orina sale del arganismo En los varones la orina sate de ia vretra posterior, para alcanzar la
uretra anterior, que se extiende por el pene. La orina sale de la uretra atravesando el meato

externo (2)

La pelvis renal, el uréter, 1a vejiga v 1a uretra posterior estan revestidos por un epitelio de
transicidon rodeado de varias capas de misculo liso  La ureira anterior estd revestida por un
epitelio cilindrico pseudoestratificado que esta rodeado por varias capas de mdseulo liso En los

uréteres las capas musculares adoptan una disposicion espiral excepto cuando penetran en la



vejiga La pared de los uréteres dentro de la vejiga se compone de tres capas que desde la luz
hacia afuera, son longitudinat y circular. El masculo liso de la vejiga es conocido como
musculo detrusor. Estas células de masculo liso forman un plexo en forma de cesta compuesta
por fibras interconectadas que no se disponen en capas. Las fibras convergen en el cuello de la
vejiga para formar un patrén mas longitudinal. Las células musculares de esta drea dominan el
esfinter interno, que no esta bajo control consciente. Su tono inherente evita el vaciado de ia

ve)iga hasta que un estimulo adecuado inicia fa miceion (1-5)

La uretra atraviesa el diafragma urogenital, que contiene una capa de musculo
esquelético lamado esfinter externo. Este misculo es controlado voluntariamente y puede
utilizarse para evitar e incluso interrumpir la miccion sobre todo en varones. En las mujeres el
esfinter externo esta escasamente desarrollado, por io que es menos importante su control

voluntario de la vejiga.

Las células musculares lisas del tracto urinario inferior estan acopladas eléctricamente,
muestran polenciales de accién, se contraen cuando algo las distiende, y responden a los
neurotransmisores Estas células del misculo liso son similares a las células cardiacas en que
regeneran potenciales de accion espontineos: en la pared muscular de la pelvis renal existen
regiones de células especializadas que poseen una actividad de marcapaso Las paredes de los
ureteros, la vejiga y la uretra estdn muy plegadas y por lo tanto, son muy distensibles. Los
pliegues de la vejiga y la uretra se denomina rugas (ruges). A medida que la vejiga se va
Henando las rugas se van aplanando, de forma que el volumen vesical aumenta con un aumento

muy pequefio de presion en su interior El volumen de esta estructura puede pasar de un minimo



de 10 mL {después de la miccion) hasta 400 mL, con un cambio de presidn de sdlo cinco cm de

H20. Esto ilustra la gran capacidad de distension de la vejiga

Inervacién del tracte urinario inferior - Tanto en la fase continencia como la fase de
miccion, intervienen dos estructuras fundamentales que se sincronizan entre si: el reservorio

vesical propiamente dicho (detrusor) y el sistema esfinteriano que reside en la uretra (6).

Los receptores beta-adrenérgicos, localizados principalmente en el fundus de la vejiga,
produce relajacion. Los receptores alfa-adrenérgicos localizados fundamentalmente en el cuello
vesical y en la uretra producen contraccion. La estimulacion de estos receptores facilita el

almacenamiento de la orina al producir la relajacién del fundus o facilitar el cierre de la uretra,

Inervacién Vesical
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La inervacidn del detrusor es fundamentalmente de dos tipos.

a) Parasimpética (la més importante), que depende del nervio pélvico, con sus nicleos
medulares a nivel de los segmentos $2-$3-S4 y con receptores colinérgicos en el cuerpo de la
vejiga, cuya estimulacion provoca contraccion del detrusor.

b) Simpatica, que depende del nervio hipogastrico, con sus niicleos medulares a nivel de
los segmentos D11-D12-L1-L2 y con receptores B adrenérgicos en el cuerpo de la vejiga cuya

estimulacién provoca relajacion del detrusor

£l sistema esfinteriano esta compuesto de dos partes, con variaciones segim en sexo. la

proximal (uretra supramontanal en el hombre) y la distal (uretra inframontanal en el hombre) (7).

a) Uretra proximal {junto con el cuello vesical) Estd constituida por musculatura lisa
{prolongacion de las capas musculares del detrusor) y por consiguiente, inervada por el sistema
nervioso vegetativo, sin control voluntario y a cargo fundamentalmente del sistema simpatico
{n hipogastrico), con recepiores alfa adrenérgicos, cuya estimulacion provoca contraccion del

este segmento uretral.

b) Uretra distal consta de una capa interna de musculatura lisa que va disminuyendo
distalmente y una capa de musculatura estriada, que va aumentando distalmente hasta agruparse
alrededor de la uretra a nivel del suelo perineal y prolongandose sin solucion de continuidad con
el La inervacion sera, consecuentemente, mixta 1) vegetativa (involuntaria, simpatica); 2)
somatica {voluntaria, a cargo del nervio pudendo interno), con sus micleos medulares a nivel de

los segmentos $2-53-34.
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Miccidn Esel proceso de vaciamiento de la vejiga, mismo que responde a dos fases
a) Llenado progresivo de la vejiga hasta que la presion alcanza un valor decisivo, y

b) Un reflejo neuronal llamado reflejo de miccidn, que va hacia [a vejiga.

El reflejo de miccién en un reflejo medular automatico, sin embargo, puede ser inhibido
o facilitado por centros de tallo y la corteza cerebrales El llenado de la vejiga distiende la pared
y provoca su contraceion. Las contracciones son el resultado de un reflejo que se inicia en los
receptores de estiramiento de la vejiga. Las sefiales sensitivas procedentes de la vejiga llegan a
la médula espinal a través de los nervios pélvicos y vuelven directamente a la vejiga a través de
las fibras parasimpaticas de los mismos nervios La estimulacién de las fibras parasimpaticas
produce un intenso estimulo del misculo detrusor Como el misculo liso de la vejiga es
sincitial, la estimulacion del detrusor también provoca fa contraccidn de las células musculares
del cuello vesical Las células del cuello de la vejiga, en la regién del meato interno, se

encuentran orientadas longitudinalmente y radialmente,

Cuando se contraen, abren el meato interno y permiten que la orina atraviese el esfinter
interno  La relajacion voluntaria del esfinter externc a través de la inhibicion cortical del nervio
pudendo, permite que la orina fluya a través del meato externo. Es necesario que se produzca la

relajacion voluntaria del esfinter externo, quizd sea éste el acontecimiento que inicia la miccién.

Maduracién funcional- Siendo que la miccién es un acto reflejo medular cuyo,
estimulo desencadenante es la distension de la vejiga de la orina y en especial del trigono vesical

Este estimulo llega a los centros de la medula espinal situados, en el cono terminal de la misma y



se refleja por las vias vegetativas eferentes determinando una contraccion toénica del musculo
detrusor de la vejiga al propio tiempo que una relajacion del esfinter vesical. Ya alrededor del
primer afo de [a vida y en la inmensa mayoria de los nifios hacia el afio y medio de edad, la

sensacion de distension urinaria comienza a hacerse consciente

Entre los 18 v 24 meses una gran parte de los pequefios comienzan a controlar la vejiga,
primero unos instantes los suficientes para avisar de lo perentorio de la necesidad y cada vez con
mas tiempo hasta alcanzar un control efectivo que les permite acudir por si mismo al retrete y
efectuar alli la miccién. Entre los 3 y 4 afios el nifio suele tener ya madurez suficiente para
inhibir el reflejo miccional mientras juega, abandonar el juego un momento, cuando la necesidad

se intensifica y volver de nuevo al juego sin mas preocupaciones (8).

La secrecion urinaria no solo persiste durante la noche, sino que incluso aumenta
relativamente durante el descanso nocturno y ello por diversas causas: primeramente el flujo
renal sanguineo es mayor que la sangre, no es requerida en otros territorios del organismo porque
se encuentran en reposo. especial la masa muscular. Por otra parte, asi como los rifiones
funcionalmente maduros, como en el adulto han eliminade por complete una cantidad
determinada de liquido ingerido, incluso con exceso a las 4 horas de la ingesta. En el lactante y
nifio pequeiio esta capacidad renal no es tan efectiva lo que se refleja en que a veces tardan siete

v ocho horas vy atn mas en eliminar la cantidad de liquido ingerido

Cuande se rompen los mecanismos naturales mencionados es que se puede hablar de
trastorntos de la miccién  La definicidn més aceptada para la enuresis es la siguiente: “miccién

involuntaria a una edad en la que el control deberia haberse alcanzado™, lo que es sindnimo de




cnuresis nocturna, ya que la diurna no suele ser una miccion, sino pequefios escapes
intermiccionales La ehuresis no es una enfermedad, sino un sintoma, y como tal, sus causas

pueden ser variadas

La edad limite para considerar “fisiolégicos” los escapes nocturnos oscila entre los 4 y 5
afios, segun los diferentes autores, La incidencia de enuresis varia mucho seglin gue poblacién
(geografica y social) se toma en cuenta, aunque se estima que globalmente se encuentra entre el
15 y 20% de los nifios & los 5 aftos; 5% a los 10 aftos y 1% a los 15 afios, siendo entre el 1 y 2%
la cifra de adultos enuréticos En fas edades tempranas, el namero de nifias es superior al de

varones, mientras que éstas son mayoria cerca de la pubertad (2).

Se considera como enuréticos primarios a los nifios que nunca adquirieron ¢l control
nocturno, y secundarios a los que han pasado un periodo variable de noches sin escapes. Estos
altimos representan entre el 25 y 30% del total. El 75% se mojan sdlo de noche (enuresis
nocturna) Alrededor del 15% tienen también encopresis, que se asocia mas frecuentemente a
escapes diurnos y a trastornos psicoldgicos. A los 3 o 4 afios aparece el mecanismo inhibitorio
de {2 miccion inconsciente y el consciente. Esto le permite al nifio comenzar la miccién aGn

cuando la vejiga no esté completamente llena (3).

Ahora bien, una vez contemplados los niveles de control organicos de acuerdo a las
edades, es que consideramos la enuresis como la alteracion que cursa con la persistencia de
vaciamientos involuntarios vesicales, unz vez que se supone se deberia alcanzar ¢l control La

enuresis nocturna se refiere a una falta de control que ocuire por la noche durante el periodo de
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sueito, y enuresis diurna se refiere a la falta de control durante el dia Asi, la enuresis llega a ser

la anormalidad de vaciamiento mas comun en los nifios

Es evidente que para [a adquisicion del control urinario  diurno, influyen
poderosamente los factores educacionales y también los ambientales, sociales, familiares,
psicologicos y hereditarios  Estas influencias parecen ser mucho menos notorias en el control
nocturno.  Este control apareceria espontaneamente y dificilmente puede ser acelerado. Sin
embargo existen numerosos factores que pueden retardarlo. Hemos de tomar también
alteraciones funcionales intrinsecas como un retraso en la maduracién y/o en el desarralio de la

difatacion del esfinter vesical, o recientemente de la secrecion de hormona antidiurética.

Desde el punto de vista fisiolégico la miccién es el acto reflejo que responde al estimulo
neurbgeno, presién intravesical y sefales nerviosas, para relajar el esfinter externo en
coordinacién con contraccion del detrusor para dar lugar al vaciamiento vesical. Se han
observado varias etapas en el desarrollo del control urinario. En recién nacidos la miccion
ocurre por vaciamiento reflejo, desde este momento existe coordinacidon detrusor esfinter,
Después de los seis meses de edad se desarrolla la inhibicién inconsciente de los reflejos de
miccidn, Jo que da como consecuencia incremento de volumen urinario y disminucién de la
frecuencia de la miccién Entre ¢l afio y los dos afios de edad, se completa el desarrollo de Ia
sensacion consciente A los cuatro afios la mayoria de los nifios han adquirido un patron de

control urinario semejante al adulio (2}

Con base a estos hallazgos iniciamos el manejo médico de los pacientes con enuresis

primaria con medicamentos que bloquean selectivamente el cuelio vesical {Doxazosin) vy se
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obtuvo buena respuesta, por lo que consideramos que deberiamos realizar un ensayo clinico
controlado utilizando un medicamento alfa bloqueador vs placebo para determinar si es real la
mejoria que se ticne con este medicamento, Sin embargo debido a que varios pacientes refirieron
sintomas adversos tales como la cefalea, astenia, suefio, que obligaron a suspender el
tratamiento, decidimos gue deberiamos utilizar otro alfa bloqueador que ha mostrado ser mejor

tolerado (6,7) y que presenta los mismos efectos terapéuticos que el terazosia.

d) Alteracion del ciclo circadiano de la hormona antidiurética: El 1980, Norgaard, Puri y
Ritigy difundié con gran entusiasmo, que en el paciente enurético existe disminucién en la
produccion de la Hormona Antidiurética (ADH), planteando que un alto porcentaje de los casos
de nifios enuréticos estudiados no existia la elevacién nocturna normal de la secrecién hormonal
y por el contrario solo se elevaria levemente, permaneceria igual o incluso disminumria. Mas
categornicamente sefialé la presencia de inversion en el gradiente de osmolaridad urinaria duraate
la noche en estos nifios (8,9). Sin embargo estudios posteriores como el realizado por Eggerty
Kuhn, donde compararen la produccién urinaria diurna y nocturna, secrecién de ADH un grupo
de 10 nifios con enuresis primaria, con su comespondiente grupo control de ocho nifios, no

mostraron las diferencias estudiadas en los estudios anteriormente propuestos (10).

Sin embargo la desmopresina se ha utilizado para ¢l manejo de la enuresis primaria, los
estudios que han utilizado este medicamento reportan el porcentaje de respuesta mas alto en
comparacion con otras modalidades de tratamiento que hasta el momento se han utilizado para
este fin Hernéndez concluye que un 45% de los nifios de dicho grupo consiguieron mas de 90%
de noches secas durante el tratamiento, frente a un 18% en el grupo placebo, habiendo un 36% de

casos no respondedores. La medicacion se retird de forma gradual, consiguiéndose un 31% de
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curacion a lo largo del plazo (11). Morton reporta el 57% de respuesta favorable después de un

ciclo de cuatro meses con desmopresina intranasal (12)

En el departamento de Urologia se han utilizado en fos altimos dos afios medicamentos
alfa bloqueadores (primero Terazosin, ahora Doxazosin) para el manejo de la enuresis con
respuesta satisfactoria, sin embargo para poder recomendarlo ante la comunidad médica es

necesario demostrar su eficacia a través de un ensayo clinico aleatorio.

Conjuntamente, la enuresis y la disfuncién miccional representan las alteraciones
urolégicas mas comunes en nifios (2). Debido a que las alteraciones urodindmicas son muy
frecuentes en los pacientes con enuresis primaria, es importante evaluar si existe relacién entre el

patrén urodinimico encontrado y la respuesta a determinado medicamento,

Por consiguiente el objstivo de este protocolo fue comparar con bage a hallazgos

etiopatogénicos las dos modalidades de tratamiento que han demostrado ser efectivas asi como

vatorar el papel del estudio de urodinamia para decidir el manejo de estos pacientes.

COMO SE LOGRA EL CONTROL MICCIONAL

El mecanismo neurofisiolégico encargado de lograr un almacenamiento y vaciamiento
vesical mormal, incluye una integracidn altamente compleja y afin no bien entendida de los

sistemas simpatico, parasimpatico e inervacion somatica que es finalmente controlada por una
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interaccion igualmente compleja entre €l centro de miccion de la médula espinal, tallo cerebral,
cerebro medio y estructuras corticales altas. Aunque los detatles de los procesos fisiologicos por
medio de los cuales los nifios adquieren control urinario no estén completamente comprendidos,
sc¢ han observado varias etapas de desarrollo. En el recién nacido, la miccién ocurre por miccién
refleja, a intervatos frecuentes, un promedio aproximado de 20 por dia. (2). Después de los seis
meses de edad, incrementan los volimenes micciones y la frecuencia de las micciones
disminuye. Estos cambios han sido atribuidos al desarrollo de la inhibicién inconsciente del los

reflejos miccionales (13).

Entre 1 y 2 afios de edad, se desarrollz la sensacion de llenado vesical, estableciendo la
etapa de control voluntario. La habilidad para miccionar o inhibir voluntariamente la miccidn a
cualquier grado de {lenado vesical comiinmente se desarrolla en el segundo y tercer afios de vida
(6) Por la edad de 4 afios, la mayoria de los nifios han adquirido un patrén adulto de control
urinario. La secuencia tipica de desarrollo del control vesical ¢ intestinal han sido descritas
como sigue' 1) control intestinal nocturno, 2) control intestinal diyrno.

3) contro| miccional diurno, 4) control miccional nocturne,

Sin embargo existe una considerable variacion individual y cultural en este esquema de eventos

(13)

ETIOLOGIA

Diversos factores han sido reportados que causan o tienen influencia ea la manifestacion
de enuresis nocturna, los cuales incluyen: retraso en el desarrollo, patrones de suefio anormales,

psicopatologia, estrés ambiental, enfermedad orginica y/o funcional del tracto urinario y
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recientemente anormalidades del ritmo circadiano de secrecién normal de la hormona
antidiurética (ADH) (2). El entender cada una de estas etiologias es un factor fundamental para

entender las bases de varjas opciones de tratamiento disponible.

POLIURIA NOCTURNA Y SECRECION DE HORMONA ANTIDIURETICA.

Estudios efectuados a partir de 1975  en nifios con enuresis primaria han sugerido Ia
existencia de un ciclo de variacién circadiana para la secrecidn de ADH resultando en una
disminucion de ésta, durante la noche, dando lugar a un mayor volumen urinaric.  Sin
embargo la influencia del factor hormonal en fa poblacidn enurética agn esta por conﬁrmarsé,
ya que los reportes al respecto sélo incluyeron un pequetio y selecto grupo de nifios enuréticos
(2,14).  Afios més tarde otros investigadores han retomado el estudio de dicha alteracion sin
poder confirmar Ia propuesta anteriormente  mencionada, encontrandose que la secrecién y

funcidn de la ADH y la osmolaridad plasmatica no tiene variacion circadiana.

TRASTORNOS DEL SUENO

Una impresién comin manifestada por la mayoria de los padres de nifios enuréticos es
que el nifio afectado usualmente duerma profundamente. Recientes reportes de estudios
clectroencefalogrificos realizados en nifios enuréticos sugirieron que existe una relacion entre el
patron de suefio y la enuresis, sin embargo, en los fitimos estudios del suefio mas solisticados,
los investigadores notaron que el evento enurético ocurre aleatoriamente a través de la noche en
propercion a la cantidad de tiempo dedicado a cada etapa de suefio, sin embargo dado que Jos
estudios electroencefalograficos del suefio no evahian el umbral para despertar, no puede

excluirse la posibilidad de que exista en estos nifios una alteracién relacionada con la habilidad

para despertar al estimuio de un vejiga llena (2,13).




15

FACTORES PSICOLOGICOS

El papel de fos trastornos emocionales y la psicopatologia en los nifios enuréticos ha sido
estudiade por numerosos investigadores La conclusion de varias grandes revisiones es que,
aunque una alta proporcién de enurdticos tiene desajustes y exhiben sintomas conductuales
medibles, solo una minoria de los nifios enuréticos tienen psicopatologia significativa subyacente

(2,13)

INFECCION DE VIAS URINARIAS

La infeccién de vias urinarias puede ser encontrada méas comGnmente en nifios con
manifestaciones importantes de disinergia vesico esfinter, vejigas con vaciamicnto incompleto

(14)

MADURACION RETARDADA O RETRASO EN EL, DESARROLLO

El retraso en el desarrollo ha prevalecido como una causa popular de enuresis aunque no
universalmente aceptada.  El argumento mas convincente para sostener esta hipétesis del
retardo en la maduracién es el hecho que aln sin tratamiento, la basta mayoria de pacientes

enuréticos eventualmente desarrollaran un control miccional completo {2,13).

Los hallazgos urodingmicos de vejigas con peguefia capacidad e inestabilidad vesical
persistente, reportan que ocurren en 35-90% de los enuréticos, lo cual también refuerza el

concepto de retraso en la maduracidn (2).
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Otros autores sostienen que la enuresis representa un retraso en el desarrolfo, como
resultado de un aprendizaje deficiente de un patrén habitual. La respuesta exitosa a terapia
condicionante ha sido citada por los terapeutas de conducta como evidencia de que el control de
la enuresis puede ser “aprendido” y por lo tanto no necesariamente depende de la maduracion del
sistema nervioso central. Sin embargo, esta respuesta exitosa “al aprendizaje de la miccién”,
puede relacionarse con disminucién de la inestabilidad vesical al tratar de disminuir la alteracién
uretral funcional presente en estos nifios como consecuencia de una incordinacion del detrusor

del esfinter (2,13).

ESTUDIOS URODINAMICOS EN PACIENTES ENURETICOS

Partiendo del término conceptual de Ja urodinamia como ¢l estudio del funcionamiento de las
vias urinarias superiores e inferiores ¥ su sistema de control nervioso central y periférico, y a
través del cual es posible la compresién de la fisiologta o fisiopatologia de las vias urinarias con
¢l registro simultaneo de 1) presion abdominal, 2) presion intravesical, 3} presion diferencial, 4)

flyyo y 5} electromiografia det esfinter esquelético.

Por otro lado los parametros que se registran son los siguientes. a) volumen emitido, 2)
flujo miaximo 3) tiempo de flujo y de miccién 4) flujo medio 5) morfologia de la curva. Es
importante puntualizar que la curva de flujo normal debe ser rapida (sobre todo al inicio) y
constante. l.a curva con disminucion del flujo méximo y medio y alargamiento def tiempo de
flujo, con morfologia constante y en “meseta”, es tipica de obstruccion infravesical organica. La
curva intermitente, con disminucion del flujo méaximo y medio y con miccién en varios tiempos,

aparece en las obstrucciones funcionales y en la miccién abdominal
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Numerosos reportes de estudios urodinamicos de pacientes enuréticos (3,15,16) describen
una frecuencia importante de alteraciones urodingmicas, estas alteraciones las han relacionado
con trastornos del detrusor Khan y asociados(1993) (3) encontraron patrén urodindmico de
inestabilidad del detrusor en el 74% de sus pacientes y concluyen que [a inestabilidad del
detrusor es el factor causal mas importante de enuresis en nifios, ademas debido a que la mayoria
de los nifios enuréticos dejan de serto con la edad, ellos tienden a considerar que la vejiga

inestable refleja una “inmadurez neurofisioldgica” y que con los afios la vejiga se vuelve estable

Mahony (1981) denomina a la inestabilidad vesical como hiperreflexia del detrusor, y lo
considera un hallazgo extremadamente comun en nifios con incontinencia de urgencia A su vez
considera que este patrén hiperrefléxico se origina por una sobrefascilitacion o pobre inhibicion
del centro reflejo sacro de la miccién por parte del sistema nerviaso central, o periférico (de los
musculos del perineo, del propio detrusor y de la uretra) (15). Bauer (1980) define a la vejiga
del paciente enurético como una vejiga primariamente inestable caracterizada por una vejiga
pequeiia, hipertonica y con hiperreflexia del detrusor, durante la miccidn se pueden encontrar dos
patrones diferentes: a) relajacion incompleta o intermitente del esfinter externo que produce
obstruccion a flujo urinario y vaciamiento incompleto.  b) contraceion normal del detrusor

asociada a relajacién completa del detrusor sin orina residual {16)

TRATAMIENTO DE LA ENURESIS

La enuresis puede ser clasificada en enuresis complicada y enuresis no complicada (2).
La enuresis complicada se refiere a pacientes con enuresis mas historia de infeccién urinaria,

examen neuroldgico anormal, historia de disfuncién miccional severa caracterizada por miccién
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infrecuente o severa frecuenciz asociada con urgencia e incontinencia de urgencia, chorro

urinario pobre, y/o constipacién crénica o encopresis

La enuresis no complicada se refiere a nifios con enuresis aislada, hallazgos fisicos

normales Algunos pacientes presentan frecuencia urinaria diurna leve, historia familiar positiva

para enuresis, y la incidencia de uropatologia orgénica no parece ser mas alia que la poblacién

normal

Tratamiente de enuresis no complicada.

Aungue es un padecimiento que se resuelve espontineamente, debido a las consecuencias

sociales un gran porcentaje de pacientes afectados acude para atencién médica.

a)

b)

Se han utilizado varias modalidades de tratamiento a saber,

Terapia motivacional o terapia de responsabilidad reforzada' promueve una relacién positiva
entre los padres y el nifio ¢ incluye una serie de entrevistas concertadas durante las cuales el
nifio es alentado a asumir la responsabilidad de su enuresis de esta manera lograr una
participacién activa en el programa de tratamiento  El porcentaje de cura con este
tratamiento se ha estimado en un 25% (17) y mejoria en 70% (18). Se requiere un periodo de
tratamiento mayor-para lograr noches secas; sin embargo existe menor tasa de recaidas que

con ¢l uso de farmacoterapia (18).

Alarma nocturna: Esta terapia esta reservada para niffos mayores de 7 afios debida a que su
éxito depende de cooperacion ¥ motivacion del nifio y {a familia (19). La alarma se activa al

contacto con orina cuando el nifio miccional. Micialmente e nifio se despierta después o




¢)

d)

durante la miccidn, gradualmente por asociacion Tepetitiva se despierta una respuesta
condicionada Numerosos estudios han reportado una tasa de cura inicial del 65 al 100%
después de 4-6 meses de tratamiento (20) La recaida ocurre en 30% de los pacientes, sin
embargo Monda y Husmannn reportaron una tasa de recaida del 15%, menor que con

cualquier otra modalidad de tratamiento {(21).

Imipramina  Es un antidepresivo triciclico que ha sido previamente utilizado en el mangjo
de la enuresis nocturna, Aunque la eficacia ha sido verificada en varios ensayos clinicos
controlados, con un porcentaje de éxito que varia de 24 - 47%, el mecanismo de accion en el
tratamiento de la enuresis no ha sido identificado, los mecanismos atribuidos son los
siguientes. Accién anticolinérgica, accién bloqueadora de liberacion de norepinefrina,
accion local sobre el miascufo liso al abolir toda la actividad contractual (22} y efecto
antidiurético independiente (23).

Sin embargo estudios doble ciego han revelado un porcentaje de cura del 16-25% (21,24).
La imipramina parece actuar mejor en nifios mayores y en aquellos no tienen sintomas
miccionales diurnos severos. Efectos adversos por el tratamiento con imipramina son
bastante comunes ¢ incluyen ansiedad, insomnio, resequedad de mucosas, nausea, y cambios
adversos en la personalidad, (25). Sobredosis causan toxicidad fatal con arritmias cardiacas y

bloqueos de conduccidn, hipotension y convulsiones.

Anticolinérgicos Especificamente [a oxibutinina, reduce o anula las contracciones no
inhibidas de la vejiga e incrementan la capacidad vesical. Por lo tanto, la oxibutinina puede

ser particularmente benéfica para pacientes que tienen frecuencia diurna o enuresis asociada
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2 contracciones no inhibidas y/o capacidad disminuida (26). Sin embargo es raramente

benéfica para los nifios con enuresis exclusivamente nocturna (27).

¢) Desmopresina. La desmopresina, un derivado sintético de la vasopresina natural, con menor

accion vascular y con una vida media  més prolongada en €l organismo (8 a 10 horas) (9), se

disefid inicialmente para tratamiento de [a diabetes insipida, y actualmente se ha dado

extension para el matiejo de enuresis primaria {monocsintomaética), con resultados favorables,

Hernandez (11).

f) Alfa-bloqueadores. En 1976 Caine y cols. demostraron que la fenoxibenzamina, un alfa 1
blogueador no selectivo, podria ser efectivo para el tratamiento de pacientes con hiperplasia
benigna de prostata (28}  Sin embargo, su uso se vio limitado por la alta incidencia de
efectos secundarios. Con la introduccién del prazosin, un agenfe alfa I bloqueador no
selectivo, similar en eficacia Pero con menos efectos secundarios, a partir de entonces varios
reportes han documentado los efectos benéficos de nuevos alfa 1 bloqueadores en pacientes

sintométicos con hiperplasia prostatica benigna (24).

El Terazosin es un agente alfa 1 blogueador de accién prolongada que fue originalmente

utitizado en el tratamiento de pacientes con hipertension. Las ventajas del terazosin sobre el
prazosin es su larga vida media que permite un régimen de administracién diaria Se ha utilizado
para el mangjo de hiperplasia benigna de préstata, asi como para el manejo de obstruccién

primaria de cuello vesical en adultos Jjovenes (29)
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El Doxazosin es un selectivo alfa 1~ adrenorreceptor antagonista con una accién balanceada
sobre todos los subtipos de alfa | adrenorreceptores  Esta bien establecida como un tratamiento
seguro, efectivo de accidn prolongada, con una vida media de 22 horas {21). La seguridad del
doxazosin también ha mostrado en estudios controlados con placebo para manejo de hiperplasia
benigna de prostata en los cuales produce disminucién efectiva clinicamente en la presion

sanguinea en pacientes hipertensos pero solo cambios minimos en pacientes normotensos.
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1L JUSTIFICACION

La trascendencia de este trabajo, sera probar un nuevo medicamento (Doxazosin) para el
manejo de la enuresis no complicada, asi como adquirir experiencia en el manejo de la
Desmopresina y comparar su eficacia con el nuevo medicamento que hemos estado utilizando y
finalmente evaluar el valor del estudio de urodinamia como pauta para elegir el mansjo del

paciente enurético

IV. OBJETIVOS

1) Determinar cual es la mejor alternativa de manejo en [os pacientes con enuresis no
complicada: Doxazosin vs. Desmopresina vs Placebo.
2) Correlacionar el patron urodindmico con la respuesta a Doxazosin, Desmopresina y

Placebo en los pacientes con enuresis no complicada

V. HIPOTESIS

1} El Doxazosin es tan efectivo como la Desmopresina para el manejo de la enuresis
no complicada

2} El Doxazosin y la Desmopresina son mds efectivos que el Placebo para el manejo
de la enuresis no complicada.

3) El patrdn urodinamico tiene asociacion con la respuesta de Doxazosin y Desmopresina
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VI. MATERIAL Y METODO

DISERO

Se realizé un ensayo clinico aleatorio utilizando doxazosin vs. desmopresina vs placebo
para el manejo de los pacientes con enuresis primaria no complicada que acudieron a la consulta
externa de Urologia del Hospital Infantil de Meéxico, durante el periodo comprendido entre mayo

y junio de 1998

A cada paciente se le abordd con historia clinica, urodinamia, electrolitos urinarios y
examen general de orina.  Posteriormente se eligid un tratamiento de manera aleatoria’

Dozazosin, Desmopresina, o Placebo (vitamina C)

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con diagnéstico clinico de enuresis primatia que no hayan recibido tratamiento

médico a base de doxazosin vs desmopresina

CRITERIQS DE EXCLUSION

Pacientes con enuresis secundaria, enuresis complicada, pacientes que no acepten

participar en el estudio, pacientes que ya recibieron los medicamentos antes propuestos,

CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes con enuresis primaria que no tengan todos los estudios de diagnéstico y/o que

suspendan el tratamiento
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I,  JUSTIFICACION

La trascendencia de este trabajo, serd probar un nuevo medicamento (Doxazosin) para el
manejo de la enuresis no complicada, asi como adquirir experiencia en €l manejo de la
Desmopresina y comparar su eficacia con el nuevo medicamento que hemos estado utilizando y
finalmente evaluar el valor del estudic de urodinamia como pauta para elegir el manejo del

paciente enurético.

1V. OBJETIVOS

1) Determinar cual es la mejor alternativa de manejo en los pacientes con enuresis no
complicada: Doxazosin vs. Desmopresina vs Placebo.
2) Correlacionar el patron urodindmico con la respuesta a Doxazosin, Desmopresina y

Placebo en los pacientes con enuresis no complicada.

V. HIPOTESIS

1} El Doxazosin es tan efectivo como la Desmopresina para el manejo de la enuresis
no conplicada

2) El Doxazosin y la Desmopresina son maés efectivos que el Placebo para el manejo
de la enuresis no complicada.

3) El patron urodinamico tiene asociacidn con la respuesta de Doxazosin y Desmopresina.
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VARIABLES DE ESTUDIOQ
* Unjversales: Edad, sexo.
* Dependientes  Historia clinica completa que incluye cuestionario urolégico y

endocrinologico, estudio de urodinamia, examen general de orina, electrolitos urinarios
Respuesta al tratamiento en nimero de noches secas al Doxazosin vs Desmopresina vs

Placebo

d Independientes: Enuresis primaria

TAMANO DE ILA MUESTRA

Para estimacion de promedio: n=_(2DE)2
P
Para estimacién de porcentaje; N=4pg
2

Se consideré que de un total de 160 consultas de Urologia al mes en el Hospital Infantil

de México, acuden acho pacientes por enuresis, lo cual equivale al 5%,

P=0.05
Q=0.95 n=82

§2=0.0475 v

EIE=0 03

V=0 0009 n = 0.0475 = 0.0009

n=17.59 18 pacientes por cada grupo.
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Se formaron grupos de nueve pacientes donde se incluyé el medicamento que le
comesponde a cada nitmero de paciente de acuerdo a la utilizacion de la tabla de nimeros

aleatorios (apéndice 1).

METODOLOGIA

Los pacientes con diagnostico de enuresis primaria que aceptaron participar en el estudio,
por medio de una hoja de consentimiento, firmada por el padre o tutor (apéndice 2) Se aisgné el
tratamiento y a todos los pacientes se les realizd unz historia clinica completa que incluia
antecedentes hereditarios de enuresis, antecedentes de asfixia perinatal o dafio al sistema
nervioso central. Se les realizé un cuestionario uroldgico y endocrinologico, en busca de datos

de disfuncion miccional (apéndice 3).

Se solicitaron estudios de gabinete que incluyeron, estudio de urodinamia, examen
general de orina, electrolitos urinarios,

El medicamento fue proporcionado como donacion por fas casas comerciales-

a) FERRING. fabricante de [a desmopresina con nombre comercial “Minirin” y

b) PFIZER" fabricante del doxazosin con nombre comercial “Cardura”.

E!l tratamiento se dio a los paciente una vez realizados sus estudios preliminares y se
eligié indistintamente al tipo de alteracién identificada Ej manejo tuvo duracién de un mes A
los resuitados obtenidos se les dio un valor numérico con el cual fie posible estadificar y dar
respuesta a las hipotesis planteadas, dando una correlacion a las alteraciones encontradas yla

respuesta ai tratamiento,
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Se formaron grupos de nueve pacientes donde se incluyd el medicamento que le

corresponde a cada ninnero de paciente de acuerdo a la utilizacién de la tabla de nimeros

aleatorios (apéndice 1)

METQDOLOGIA

Los pacientes con diagnéstico de enuresis primaria que aceptaron participar en el estudio,

por medio de una hoja de consentimiento, firmada por ¢l padre o tutor (apéndice 2) Se aisgnod el

tratamiento y a todos los pacientes se les realizd una historia clinica completa que incluia
antccedentes hereditarios de enuresis, antecedentes de asfixia perinatal o dafio a! sistema

nervioso central - Se les realizd un cuestionario urologico y endocrinoldgico, en busca de datos

de disfuncién miccional (apéndice 3).

Se solicitaron estudios de gebinete que incluyeron, estudio de urodinamia, examen
general de oring, electrolitos urinarios.

El medicamento fue proporcionado como donacion por las ¢asas comerciales:

a) FERRING: fabricante de Ia desmopresina con nombre comercial “Minirin” v

b) PFIZER" fabricante del doxazosin con nombre comercial “Cardura®.

El tratamiento  se dio a los paciente una vez realizados sus estudios preliminares y se
cligid indistintamente al tipo de alteracién tdentificada El manejo tuvo duracién de un mes, A
los resultados obtenidos se les dio un valor numeérico con el cual fue posible estadificar y dar

respuesta a las hipétesis planteadas, dando una correlacion 2 las alteraciones encontradas vy la

respuesta al tratamiento.,
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VII. ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos se capturaron en un archiva del programa dbase IV, Posteriormente
esta informacién fue analizada en el programa mediante una base de datos. Se realizd una
correlacién v evaluacion estadistica con herramientas como medidas de tendencia central,

frecuencias simples y estadistica descriptiva.
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VIII. RESULTADOS

Considerando que la poblacion estudiada correspondio a los nifios que acudieron a la
consulta externa del Hospital Infantil de México, consultando por una incontinencia involuntaria,
se realizo un andlisis clinico, paraclinico iniciando tratamiento, y los resultados que obtuvimos

fueron los siguientes.

En cuanto a la prevalencia y epidemiologia, de los 41 nifios estudiados, nueve fueron
muicres {(22%) y 32 hombres (78%), teniendo una prevalencia en nuestra serie de I:3. Por edad,
los grupos quedaron distribuidos segun se muestra en la Tabla 1, en la cual se puede apreciar
que 1a mayor frecuencia ocurrié en pacientes de ocho afios (19.7%), seguido de los nifios de

sets, siete y trece afios, en donde el porcentaje fue el mismo (14.6%), siendo la edad promedio de

9.2 ahos

Edad Neo. de casos Yo

5 afios 2 4.8
6 afios 6 4.6
7 afios 6 14.6
8 afios 8 19.7
9 afios 4 10.0

10 afios 1 24

11 afios 4 9.9

12 afios 2 4.8
5 6 7 8 10 41 12 13 14 15 13 afios 6 14.6
Edad (aftos). 14 afios 1 24

15 afios 1 24
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En los nifios estudiados, se logré el controf diurno de esfinteres entre los 2 y 3 afios al
100%, no encontrando ninguna relacién significativa con la presentacién de la enuresis, Sin
embargo, en el 78% de los paciente nunca se logré el control de esfinteres, considerandose

enureticos primarios,

Encontramos retraso en el desarrollo psicomotor en tres pacientes comrespondiente al
7.3% del total de nifios estudiados, esto se determind mediante una evaluacién clinica de
crecimiento y desarroflo de fa NC.H.S. Y el antecedente de hipoxia neonatal existio solo en

uno de estos pacientes, correspondiendo al 2.4%

A pesar de lo anterior el control de esfinteres diurno en esto nifios no rebasé la edad

promedio en la que el resto de los nifios enuréticos estudiados logré dicho control (2-3afios).

Un 65% de los casos, registraron antecedentes heredofamiliares de enyresis (en sy

mayoria padres o tios), siendo en su mayorfa correspondientes a la linea paterna:

/////

] /

SI

Antecedentes heredofamiliaresde enuresis
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En cuanto la los factores etiolégicos pudimos catalogar at 19.5 % de los nifios eswudiados
como una enuresis polisintomatica, al encontrar

A)En 7 nifios, la coexistencia con constipacion, 1o cual corresponde  at 17% Este aspecto
toma un valor significativo, ya que en [a literatura se sefiala que la constipacién es capaz de
inducir espasmo sobre la vejiga y figurar entonces como factor predisponente, para la

presentacion de Enuresis (12)

Monosintomaticos
81%

Polisintomaticos:
constipacién
17%

bjEn un sdlo nifio, la coexistencia con encopresis, lo cual corresponde al 2.5%, y aunque

por si $6lo no toma valor significativo de correlacion come factor etiologico.

or otra parte, aunque no se realizé un evaluacion piscolégica en cada nifio, mediante la historia
clinica pudimos detectar que en un [7% de los nifios (7 casos), se detectd algiin tipo de trastorno
psicofamiliar o psicosocial, encontrando familias desintegradas, bajo rendimiento escolar,
personalidades introvertidas, hijos dnicos sobreprotegidos y falta de autoestima, lo cual podria
apoyar. lo que algunos autores proponen en razon de que las circunstancias externas
desfavorables contribuyendo a fijar un sintoma, en este caso la enuresis, pero nunca a crearlo; o
bien para otros autores, para quienes la enuresis es un transtorng de la conducta debido a
condicionamientos negatives, a causa de actitudes erroneas de su entorno familiar v social, v
para estos nifios el control de esfinteres representa la manera como el individuo afronta las
exigencias social, y como constituye su “yo interno”, su propia personalidad v su forma de

relacionarse con los otros
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Monosintomatico .. (..
Polisintomatico:
97.5% .
Encopresis
25%

Sin embargo de este grupo. de 7 nifios enuréticos con trastornos psicosomaticos, se
encontrd que en el estudio de urodinamia mostraba algin tipo de trastorno del tipo de
obstruccion det cuello vesical, o hiperreflexia del detrusor, y en sélo dos de los nifios se entr6d un

patron normal,

Sin alteraciones

psicosomdticas Transtornos
83 % psicosomadticos,
17 %

Solo en tres de los nifios estudiados, (7.3%), encontramos un examen general de orina
patoldgico, a pesar de no haber encontrado sintomatologia de irritacion vesical. FEste hecho se
ha descrito ya como factor predisponente a la presentacion de enuresis, ya que se ha sefialado
que los nifios con irritacidn vesical pueden cursar con urgencia vesical al perder la habilidad de

inhbir las contracciones de la musculatura del detrusor. y con ello contribuir a la enuresis
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Finalmente, llama la atencion que los pacientes en los que se detectd leucocituria,

correspondieron al sexo femenino, ¥ que a pesar de la indicacién de macrodantina como
tratamiento la enuresis persistio

\\\\ 1) Infeccion de vias urinarias
' [(leucocituria)

2) E.G.0C. normal.

De los estudios de Urodinamia se observd que la gran mayorfa de los pacientes
registraban un trazo anormal correspondiendo a las alteraciones anatomofuncionales bien
definidas  En la siguiente tabla se aprecia la relacién de los diagnésticos sobre el namero de

casos, en donde s6fo un 22.5% mostrd un patron urodinamico normal y ¢l resto anormal.

Diagnéstico normal | Numero de €as0s %
1.- Normal 9 225
2 - Hiperreflexia detrusor i6 40
3 - Obstruccion del cuello 14 35
l_4 - Vejiga pequefia normal 1 2.5 ]
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Cabe sefialar que el mas alto porcentaje fie el de los nifios con Hiperreflexia de] detrusor
con un 40% y en seguida a una Obstruccién primaria del cuello vesical con un 35%, ademas de
estos pacientes 12 de ellos compartieron un doble diagndstico, en su mayoria con un trazo de
hiperreflexia del detrusor seguida por un patron obstructivo distal. Con lo anterior podemos
inferir que la mayoria de los nifios con una enuresis clinica muestra un patrén  patolégico

urodindmico o bien una combinacion de alteraciones,

Por otro lado en el registro de presiones de flujo méximo s6lo en 9 nifiog (22%), se
registraron presiones por debajo def rango considerado como normal y estos coinciden a su vez
con los diagnésticos ya antes reportados de hiperreflexia del detrusor ¥ vejiga con capacidad

disminvida. Esto se explica en razén de presiones variables en un misculo jnestable,

En cuanto al volumen vesical medido, tomamos como referencia de valor normal el
obtenido mediante la formula de Edad + 2 X30, y con ello encontramos que 23 estudios {58%),
registraron un volumen inferior al normal para la edad, situacion que al igual que el flujo
maximo corresponde con los diagndsticos establecidos de hiperreflexia de detrusor | obstruccién
primaria del cuello vesical y vejigas con capacidad disminuida, situaciones todas que se

relacionan con volumen urinario bajo.




DESMOPRESINA:

Diagnastico urodinamico Capacidad vesical |Respuesta a Tratamiento
Normal Anormal | Total Parcial Nula

I Normal 3 ! 1 2 1

2 Hiperreflexia del detrusor 2 3 1 1 3

3 Obstruccion del cueilo 2 3 2 1 2

4 Vejiga pequefia normal 0 0 0 1 0 J

DOXAZOSIN:

Diagnéstico urodinamico Capacidad vesical |Respuesta a Tratamiento
Normal Anormal | Total Parcial Nula

i Normal 2 1 0 3 0

2z Hiperreflexia del 3 5 3 2 2

detrusor

3 Obstruccion del cuello I 2 0 2 1

4. Vejiga pequefia normal 0 0 0 o 0

VITAMINA C
Diagnéstico urodindmico Capacidad vesical |Respuesta 2 Tratamiento
Normal Anormal|{ Total Parcial Nula
1 Normal 1 G 0 0 0
2 Hiperreflexia del detrusor 1 4 0 0 5
3 Obstruccién del cuello 1 4 1 1 4
0 I a ¢ 1

'i Vejiga pequefia normal
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Respuesta Parcial

Respondio al Tratamiento

Vitamina C

Cardura

Minirrin

Vitamina C

Cardura

Minirrin

No respondio

Vitamina ©

Cardura
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IX. DISCUSION

De los nifios que pudimos incluir en el estudio de enuresis, tuvimos puntos importantes a
discutir. La mis alta incidencia por edad ocurrié a los ocho afios y la media encontrada fue a los
nueve aftos lo que nos pone en diferencia sobre las series americanas reportadas en donde la mas
alta incidencia es entre los cinco y seis afios, situacion que nos hace pensar que los nifios

mexicanos probablemente reciben atencidn a una edad mayor.

En un 65% de los pacientes que estudiamos, encontramos antecedentes heredofamiliares
y este alio porcentaje puede apoyar, aunque no afirmar lo ya antes reportado por otros autores
que plantean que aunque no se conocen las caracteristicas de su transmisién , se ha sefialado un
factor hereditario , genético como determinante para la presentacion de la enuresis, y a partir
de su mayor frecuencia en gemelos homocigotos (sobre el doble de los heterocigotos) — Asi
mismo se han encontrado casos repetitivos de enuresis en determinadas familias estudiadas por
Bakwin, con una proporcién realmente significativa con ambos padres o uno de ellos como
enuréticos., y para el la herencia aparece més cargada hacia la linea materna a diferencia de

nuestros nifios en los que la inclinacidn fue hacia la linea paterna.

La enuresis no tuvo relacién significativa con los antecedentes de hipoxia neonatal y
retaso en el desarrollo psicomotor, va que en ellos encontramos alteracién en el trazo

urodinadmico.

Aunque los porcentajes de constipacion y encopresis fueron bajos no pueden pasar por
alto, ya que se ha mencionado que estos factores son capaces de inducir espasmo sobre la vejiga

y estar de alguna manera relacionados como factores predisponentes en la enuresis.

Encontramos una baja incidencia de infeccion urinaria en los nifios enuréticos y llama la
atencién que todos los casos correspondieron al sexo femenino, situacion bien puntualizada en
la patologia de vias urinarias en donde por la situacion anatémica de la uretra femenina muestra

mayor susceptibilidad a infecciones del fracto urinario.  Por otro lado las pacientes con
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leucocituria recibieron tratamiento con macrodantina y a pesar de ello la enuresis persistio sin

modificaciones.

La urodinamia aportd resultados significativos ya que solo el 22 5% de los estudios
mostraron un trazo normal y es resto demostrd algin tipo de alteracion correspondiente a
hiperreflexia del detrusor, obstruccién primaria del cuello vesical y vejiga con capacidad
disminuida, diagnésticos que van en correlacion con las mediciones en las capacidades urinarias

bajas y flujos maximos deficientes.

Por otro lado la respuesta al tratamiento fue satisfactoria en muy pocos casos, quedando
fa mayoria de estas dentro del rango de respuesta parcial con disminuciones de 10-15 noches
secas por mes. Lo anterior nos habla de que todos los nifios enuréticos deberian contar con un
estudio funcional y que la indicacién de un tratamiento deberia estar avalada por un estudio
integral. Por Gltimo la respuesta satisfactoria para cualquiera de los medicamentos estudiados
fue independiente del hallazgo urolégico ya que las respuestas con disminucion hasta de 20
noches secas por mes fueron para pacientes con hiperreflexia del detrusor, obstruccion primaria

del cuello y vejiga con capacidad disminuida



39

X. CONCLUSIONES

Todos los nifios enuréticos deberian de ser estudiados en forma integral medianie un
abordaje clinico y paraclinico que incluya un estudio de Urodinamia , examen general de otina y

osmolaridades urinarias.

El patrén wrodindmico de la mayoria de los nifios estudiados como enuréticos presenté
alghn fipo de alteracion correspondientes a hiperreflexia del detrusor, obstruccion primaria del

cuelio vesical y vejigas con capacidad disminuida.

Los medicamentos empleados como opciones de tratamiento a nifios enuréticos tuvieron
en su mayoria respuestas parciales con una disminucidn de noches secas de sdlo 10-15 en

promedio.

La diferencia de resultados entre ¢l doxazosin vs desmopresina para tratamiento de nifios
enuréticos file minima obteniendo sblo una mayor respuesta parcial con el doxazosin sobre la

respuesta parcial de la desmopresina.
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HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO  “DR FEDERICO GOMEZ".

ENSAYQ CLINICA ALEATORIO UTILIZANDG DOXAZOSIN VS DESMOPRESINA V8
PLACEBO PARA EL TRATAMIENTO DE ENURESIS PRIMARIA.

TABLA DE NUMEROS ALEATORIQS:

Utilizando: DOXAZOSIN (D), HORMONA ANTIDIURETICA (HD), VITAMINA C (VC):

GRUPO} GRUPO IT
D vC HAD [} VC  HAD
8 5 9 6 { 7
1 2 3 2 8 G
7 4 4 3 4 9
GRUPO Il GRUPO IV
D vC HAD D vC HAD
4 2 9 7 - 3 8
8 7 8 6 1 3
1 4 5 4 2 9
GRUPOQ V GRUPO V]
B Ve HAD D Ve HAD
9 4 6 I 2 7
3 8 2 8 $ 3
] 5 7 6 g 4
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APENDICE 2

ENSAYO CLINICO ALEATORIO UTILIZANDO DOXAZOSIN VS PLACEBO
PARA EL MANEJO DE LA ENURESIS PRIMARIA
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO “FEDERICO GOMEZ”
CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

A QUIEN CORRESPONDA

Yo (Padre o tutor) declaro libre y voluntariamente
que acepto que mi hijo (a) participe en el estudio “ ENSAYO CLINICO ALEATORIO
UTILIZANDO DOXAZOSIN VS DESMOPRESINA VS PLACERO PARA KL MANEJO
DE LA ENURESIS PRIMARIA © cuyos objetivo es son: 1) Demostrar la utilidad terapdutica
al hacer del uso de alfabloqueadores ¥ sustituto de la hormona antidiurética compo es una
alternativa eficaz de manejo en el paciente enurético,

Se me ha informado de que los procedimientos y pruebas consistiran en: 1 - Realizacién
de historia clinica completa y contestar un cuestionario para detectar disfuncién miccional, 2)
Lienar el calendario uroldgico durante un mes previo al inicio de tratamiento 3) Realizacién de
estudio de Urodinamia, 4) Determinacion de EGO, Electrolitos urinarios , 5} Iniciar tratamiento
de 1a enuresis primaria con placebo o doxazosin © desmopresina, su asignacién serd en forma
aleatoria

Es de mi conocimiento que estoy en libertad de retirar a mi hijo de la presente
investigacion en el momento que lo desee, también sé que puedo solicitar informacion adicional
¥ que en caso de que decida retirarfo (a) [a atencién que como paciente recibe en esta institucién
no se vera afectada

Nombre del paciente: firma

Registro Direccién

teléfono

Testigo Testigo




