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Resumen

Terapia de neuromodulacién de piso pélvico en mujeres con cistitis intersticial
La cistitis intersticial se define de acuerdo con la ICS (International Continence
Society) como dolor pélvico crénico persistente o recurrente, acompafiado de un
sintoma urinario. (1) La neuromodulacion bloquea estimulos aferentes ubicados en

el asta dorsal de la médula espinal lo que bloquea el dolor. (2)

El objetivo de este estudio es evaluar los resultados de la terapia de
neuromodulacién con energia TENS (Estimulacion nerviosa eléctrica transcutanea)

estimulacion en pacientes con cistitis intersticial.

Cohorte retrospectiva en mujeres con diagndstico de cistitis intersticial, que
recibieron sesiones de neuromodulacion de forma semanal, con electrodo de
superficie e intracavitario. Se evalué con el puntaje de EVA, porcentaje de mejoria

subjetiva, nocturia y frecuencia.

La media de edad fue de 56 afios. Se observé un puntaje de EVA posterior al
tratamiento de 4.1 (p <0.0001). Porcentaje de mejoria de 31%, 58% y 72%, para
<5 sesiones, 6-11 sesiones y 12 sesiones, respectivamente (p <0.0001). La
frecuencia urinaria y nocturia, mostré una mejoria post-tratamiento con significancia

estadistica (frecuencia p <0.0001 y nocturia p <0.0001).

La terapia de neuromodulacion es efectiva, con un porcentaje de mejoria >70% en
aquellas pacientes que cumplen 12 sesiones semanales. Ademas el uso de esta

terapia mejora la frecuencia y nocturia.



Abstract

Pelvic floor neuromodulation therapy in women with interstitial cystitis.

Interstitial cystitis is defined by the ICS (International Continence Society) as chronic
persistent or recurrent pelvic pain accompanied by urinary symptoms. (1)
Neuromodulation blocks afferent stimuli located in the dorsal horn of the spinal cord,

thus alleviating pain. (2)

The objective of this study is to evaluate the outcomes of neuromodulation therapy
using TENS (Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation) in patients with interstitial

cystitis.

A retrospective cohort study was conducted on women diagnosed with interstitial
cystitis who received weekly neuromodulation sessions using both surface and
intracavitary electrodes. Evaluation was based on the Visual Analog Scale (VAS)

score, percentage of subjective improvement, nocturia, and frequency.

The mean age of the participants was 56 years. The post-treatment VAS score was
observed to be 4.1 (p < 0.0001). The percentage of improvement was 31%, 58%,
and 72% for <5 sessions, 6-11 sessions, and 12 sessions, respectively (p < 0.0001).
Both urinary frequency and nocturia showed post-treatment improvement with

statistical significance (frequency p < 0.0001 and nocturia p < 0.0001).

Neuromodulation therapy is effective, with an improvement rate exceeding 70% in
patients who complete 12 weekly sessions. Additionally, this therapy has shown to

improve urinary frequency and nocturia.



Introduccién

La cistitis intersticial/sindrome doloroso vesical se define de acuerdo con la
International Continence Society (ICS) como dolor pélvico crénico persistente o
recurrente percibido como presion o malestar vesical acompafiado de al menos un
sintoma urinario como necesidad urgente de vaciar la vejiga y frecuencia,
diagnosticado en ausencia de alguna patologia identificable que pueda explicar los
sintomas. (1) La ICS divide el diagnostico de sindrome doloroso vesical en dos

grupos segun sus caracteristicas histolégicas con lesiones de Hunnery sin lesiones.

()

De acuerdo a la Asociacion Americana de Urologia los sintomas deben estar

presentes por lo menos 6 semanas con urocultivo negativo. (4)

Un estudio americano encontré una prevalencia de 2.3-6-5%. (5) Siendo dos a cinco
veces mas comun en mujeres que en hombres. (6,6). En México, un estudio donde
se evaluaron 331 mujeres con sintomas de tracto urinario, solo 18 (5.4%) mujeres

presentaron diagnostico de Cistitis Intersticial. (7)

El tratamiento se divide de acuerdo a las caracteristicas y hallazgos cistoscopicos
de cada paciente. En las pacientes con cistitis intersticial no complicada (sin
presencia de Ulceras de Hunner); la terapia de primera linea se basa en las medidas
higiénico dietéticas (educaciéon del paciente, modificaciones en el estilo de vida,
manejo del estrés, terapia fisica y manual con manejo multimodal del dolor), la
segunda linea de manejo incluye a la terapia farmacoldgica (amitriptilina, cimetidina,
hidroxicina, pentosa polisulfato, analgésico oral). Cuando esta ultima no muestra
una adecuada efectividad se pueden indicar instilaciones vesicales a base de
DMSO (dimetilsulféxido), lidocaina y heparina. Algunas pacientes requieren manejo
de cuarta linea que incluye la hidrodistension cistoscopica, aplicacion de botox vy
neuromodulacion. (4) (2). De acuerdo al estudio de Kabay S. y colaboradores
demuestran que la terapia de neuromodulacion de nervio tibial posterior por 12
semanas debe considerarse como tratamiento de primera linea para esta patologia

ya que presenta mejoria objetiva y subjetiva de los sintomas, considerandose una



alternativa en aquellas pacientes que no son candidatas a tratamientos orales o

aquellas que presenten efectos adversos a las terapias previas. (8)

El mecanismo de accion de la terapia del Nervio tibial posterior no estéa clara. Se ha
visto que el nervio tibial posterior contiene fibras nerviosas sensoriales aferentes y
motoras eferentes que abarcan la cuarta raiz nerviosa lumbar (L4) hasta la raiz
sacra (S3). (9) La neuromodulacion bloguea los estimulos aferentes ubicados en el
asta dorsal de la médula espinal lo que bloquea el dolor. (2) Esta terapia ha
demostrado mejoras estadisticamente significativas en la gravedad del dolor y los
sintomas (p <0,001), con disminucion del 24.6% en EVA (escala visual anéloga)
para el dolor (EVA 6.1+1.6 a 4.6 0.9 al finalizar la terapia). (8) Otras opciones de
terapia analgésica con energia TENS que llevan el mismo mecanismo de accion de
la teoria de la compuerta, se pueden aplicar con electrodo de superficie a nivel sacro
y endocavitario a nivel vaginal con adecuadas tasas de éxito. En un estudio de
pacientes con cistitis intersticial refractaria a tratamiento, se sometieron a pruebas
con modulacién del nervio sacro a través de un enfoque percutaneo tradicional con
mejoria en el dolor pélvico en el 71 % de las participantes. (10) Everaert reporté un
50% de mejoria del dolor posterior a la terapia TENS con electrodo vaginal para el

manejo del dolor pélvico cronico ciclico. (11)



Justificacion

En la actualidad existen varias terapias para el manejo de la cistitis intersticial, con
altos costos, invasivas y efectos adversos; por lo que algunos autores consideran a
la neuromodulacion como primera linea de tratamiento aunada a la terapia
conductual con porcentajes de mejoria altos. En México no existen estudios que
incluyan a la terapia de neuromodulacion del piso pélvico como opcion de
tratamiento para la cistitis intersticial, por lo que el objetivo de este estudio es
evaluar los resultados de la terapia de neuromodulacién con energia TENS en

pacientes con cistitis intersticial.

Metodologia

Estudio de cohorte simple retrospectivo, en mujeres con diagndstico de cistitis
intersticial atendidas en la clinica de Urologia Ginecoldgica del Instituto Nacional de
Perinatologia entre enero del 2017 y enero del 2022, que recibieron sesiones de

neuromodulacion con energia TENS.

Se incluyeron pacientes con diagnostico clinico de cistitis intersticial que no
respondieron a terapia conductual y manejo farmacoldgico, que hubieran recibido
tratamiento con neuromoduracion del piso pélvico al menos 4 sesiones. Se
excluyeron pacientes con infeccidén de vias urinarias, endometriosis, cirugia previa,
implantes metélicos, cardiopatias, enfermedades neurologicas, expedientes

incompletos.

Toda la informacién se recolecté del expediente electrénico del instituto. Se
obtuvieron variables como edad, indice de masa corporal (IMC), paridad,
comorbilidades (diabetes e hipertension), uso de farmacos (amitriptilina, hidroxicina,
antidepresivos: duloxetina, gabaérgicos; gabapentina, pregabalina, analgésicos:
celecoxib, etoricoxib), instilaciones vesicales (lidocaina, bicarbonato, heparina: 3-6
sesiones) hallazgos cistoscopicos (Hipervascularidad vesical, Ulceras de Hunner,
signo de cascada, conglomerados con hiperemia) y diagnéstico patologico (Cistitis
cronica, infiltrado linfocitico, cistitis polipoide, cistitis intersticial, cistitis folicular). Los

sintomas de vejiga hiperactiva se obtuvieron con la frecuencia interrogada en el



nictimero y la urgencia con clasificacion leve: cuando la paciente reconoce la
urgencia urinaria y la tolera con facilidad, moderado: en aquellas pacientes donde
la urgencia urinaria interfiere con actividades habituales de la vida diaria; grave
cuando el deseo imperioso de miccion detiene de forma abrupta todas las
actividades de la vida diaria.

Aquellas pacientes que presentaban irritabilidad e hipersensibilidad asociado a
puntos gatillos (banda tensa palpable, en musculos o su fascia, que producen una
respuesta de contraccion local de las fibras musculares) se diagnostic6 como
sindrome miofascial, los cuales se trataron con infiltraciones con lidocaina y
masajes perineales. Ademds, se incluyé la Escala Visual anéloga (EVA)
pretratamiento y postratamiento, asi como porcentaje de mejoria a 3, 6 y 12
sesiones.

La neuromodulacion se aplico de forma semanal, con electrodo de superficie en
nervio tibial posterior o sacro, y con electrodo intracavitario (vaginal) utilizando
energia TENS, bifasica simétrica, con duracion de fase de 200 mseg, frecuencia
20Hz, modo de amplitud 100%, durante 20 minutos en nervio tibial posterior
unilateral; y con electrodos intracavitarios (vaginal), sacro y nervio tibial posterior,
pardmetros con duracion de fase a 100 mseg, frecuencia 80Hz. La respuesta al

tratamiento se valor6 con escala visual analoga y porcentaje de mejoria del dolor.

Para el analisis estadistico se utilizé el programa SPSS de IBM, version 21. Todas
las variables categéricas se expresan en frecuencias y porcentajes, las variables
cuantitativas presentaron en medias + Desviacion Estandar (DE). Se utilizo prueba
t pareada para comparar los resultados antes y después del tratamiento. Se

considero significativo un valor de p menor de 0.05.

Resultados

De 33 pacientes recabadas en un periodo de 5 afios, 24 cumplieron con los criterios
de inclusion. En el cuadro 1 se presentan las caracteristicas base de las pacientes,
destacando una media de edad de 56+12.5 afios, con minima de 34 afios y maxima
77 afnos, de las cuales 62.5% fueron postmenopausicas y 58.3% multigestas. La

fibromialgia se presento6 en el 70.8%.



Cuadro 1. Caracteristicas base de las pacientes

Variable Resultado
Edad

e Media = DE 56 +12.5

e Minimo 34

e Maximo 77
Estado menopausico — n (%)

e Premenopausicas 9 (37.5)

e Postmenopausicas 15 (62.5)
IMC —n (%)

e Normal 10 (41.7)

e Sobrepeso 9 (37.5)

e Obesidad 5 (20.8)
Gestas — n (%)

e 0 3(12.5)

o 1 4 (16.7)

e 2 3 (12.5)

0 14 (58.3)
Partos — n (%)

e 0 10 (41.7)

e 1 3(12.5)

o 22 11 (45.8)

Cesareas — n (%)
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) 16 (66.7)
o 1 4 (16.7)
o 22 4 (16.7)

Comorbilidades — n (%)

e Hipertension arterial 1(4.2)
e Diabetes mellitus 1(4.2)

Enfermedades reumaticas n (%)

e Fibromialgia 15 (70.8)
e Sindrome de Sjogren 1(4.2)

En el cuadro 2 se describen las caracteristicas clinicas, observando que el 87.5%
de las pacientes presentan urgencia urinaria grado moderada a leve (66.7% y 20.8%
respectivamente) y inicamente el 16.7% presentan incontinencia urinaria asociada

a urgencia.

Durante la exploracion un 25% de las pacientes presentaron sindrome miofascial,

las cuales se trataron de forma conjunta con masaje perineal e infiltraciones.

Durante el abordaje se realiz6 cistoscopia diagnostica a un 75% de las pacientes
(18 pacientes). En los hallazgos cistoscopicos se encontré que el 37.5% de las
pacientes tuvieron componente ulcerativo (25% ulceras de Hunner y 12.5% signo
de la cascada). Al 58.4% de los casos se les realizé biopsia vesical. El resultado
histopatolégico mas frecuentemente reportado fue cistitis crénica (25%). El 12.5%

contaba con diagndstico histopatolégico de cistitis intersticial.

En cuanto al tratamiento, el 87.5% de las pacientes recibieron terapia farmacologica
diferente a analgésicos, siendo la amitriptilina el farmaco mas frecuentemente
usado en estas pacientes (41.7%), seguido de hidroxicina (20.8%), agonistas de
receptores GABA como gabapentina o pregabalina (12.5%) y antidepresivos (4.2%).

Las instilaciones vesicales se aplicaron durante el ciclo de neuromodulacién como

11



coadyuvante de la terapia de acuerdo a la severidad del dolor en cada cita. Estas

instilaciones se otorgaron en un 45.8% de las pacientes que recibieron las terapias.

Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de las pacientes

Variable Resultado
Incontinencia urinaria de urgencia 4 (16.7)
Urgencia urinaria — N. (%)

o lLeve 5(20.8)

Moderado
* Modera 16 (66.7)
e Grave
3(12.5)

Prolapso — n (%) 1(4.2)
Sindrome miofascial — N. (%) 6 (25)
Hallazgos por cistoscopia — N. (%)

e Hipervascularidad vesical 7 (29.2)

o Ulceras de Hunner 6 (25)

e Signo de cascada 3 (12.5)

e Conglomerados con hiperemia 2 (8.3)
Hallazgos por patologia

o Cistitis cronica 6 (25)

¢ |Infiltrado linfocitico 3(12.5)

o Cistitis polipoide14 1(4.2)

e Cistitis intersticial 3 (12.5)

o Cistitis folicular 1(4.2)
Tratamiento médico — N. (%)
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e Sin tratamiento 3(12.5)

e Amitriptilina 10 (41.7)
e Hidroxicina 5 (20.8)
e Antidepresivos 1(4.2)
e Gabaérgicos 3 (12.5)
e Analgésicos
2(8.3)
Instalaciones vesicales — N. (%) 11 (45.8)

En el cuadro 4 se muestra el resultado principal, observando que el EVA pre-
tratamiento fue de 8.2 en promedio, y el EVA post-tratamiento de 4.1, siendo esta
diferencia estadisticamente significativa (p <0.0001). De igual manera se tuvo un
resultado significativo en el porcentaje de mejoria conforme mayor niamero de
sesiones, siendo de 31%, 58% y 72%, para <5 sesiones, 6-11 sesiones y 12

sesiones, respectivamente (p <0.0001).

Cuadro 4. Mejoria del dolor posterior a neuromodulacién expresado en EVA'y %

de mejoria

EVA pre- EVA post- Porcentaje
Variable P

tratamiento tratamiento de mejoria

General 8.2 (0.9) 4.1 (1.9) 55 (24.6) <0.0001*

Numero de sesiones

<5 sesiones (7 px) |8.1(1.2) 5.5(2.2) 31 (22.6) 0.051**
6-11 sesiones (8 px) | 8.1 (0.6) 4.0 (1.6) 58 (20.3) 0.001***
12 sesiones (9 px) |8.2(1.1) 3.2 (1.3) 72 (13.0) 0.001***

*resultados expresados medias + desviacion estandar
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En los cuadros 5 y 6 se muestran los resultados del tratamiento en la frecuencia

urinaria y nocturia, existiendo diferencias significativas pre y post-tratamiento para

la frecuencia urinaria diurna (12.2 vs 7.8, p <0.0001) y nocturia (3.7 vs 1.8, p

<0.0001), sin encontrar una asociacion de la mejora de estos sintomas con el

namero de sesiones otorgadas.

Cuadro 5. Comparacion de la frecuencia urinaria diurna pre y post-tratamiento

Frecuencia Frecuencia
Variable urinaria diurna  urinariadiurna p

Pre-Tx Post-Tx
General 12.2 (4.1) 7.8 (2.9) <0.0001*
Numero de sesiones
<5 sesiones 13.4 (4.5) 8.8 (3.0) 0.414**
6-11 sesiones 11.3 (5.3) 8.1 (3.5) 0.414**
12 sesiones 12.0 (2.6) 6.8 (2.2) 0.414*

*resultados expresados medias + desviacion estandar

Cuadro 6. Comparacion de la nocturia pre y post-tratamiento

Nocturia Nocturia
Variable
Pre-Tx Post-Tx
General 3.7 (2.7) 1.8 (0.9) 0.001*
# de sesiones
<5 sesiones 3.4 (2.2) 2.1 (0.6) 0.71**
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6-11 sesiones 3.7 (3.0) 1.7 (1.4) 0.71**

12 sesiones 3.8 (3.0) 1.7 (0.6) 0.71**

*resultados expresados medias + desviacion estandar

El puntaje de EVA post-tratamiento fue mayor en el grupo con cistitis ulcerativa, sin
embargo, no existe diferencia estadisticamente significativa entre los diferentes
fenotipos (ulcerativa vs no ulcerativa). A pesar de esto, se observa que desde el
punto de vista clinico si se presenta mejoria y un impacto real en la calidad de vida

de las pacientes. (cuadro 7).

Cuadro 7. EVA pre y posterior a la neuromodulacion en las pacientes con

diferente fenotipo (ulcerativas vs no ulcerativa)

Con cistitis Sin cistitis
Variable ulcerativa ulcerativa

N=9
EVA pre-Tx 8.5 (0.7) 8.0 (1.0) 0.18
EVA post-Tx 5.0 (2.1) 3.6 (1.7) 0.11

En cuanto a la nocturia, (cuadro 8) las pacientes que presentan cistitis intersticial
ulcerativa y no ulcerativa presentan una reduccion estadisticamente significativa
posterior al tratamiento de neuromodulacion, siendo las pacientes sin Ulceras las

gue presentan una mejoria mayor (p=0.02).
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Cuadro 8. Asociacion entre cistitis ulcerativa y nicturia

Con cistitis Sin cistitis
Variable ulcerativa ulcerativa

N=9
Nicturia pre-Tx 5.1 (2.9) 2.8 (2.2) 0.04
Nicturia post-Tx 2.4 (0.5) 1.5 (1.0) 0.02

*Analisis con t de student independiente

Discusién:

En la actualidad existen mdultiples lineas de tratamiento para el manejo de cistitis
intersticial, sin que una sea altamente efectiva. Este estudio se demuestra que la
neuromodulacion es una alternativa eficaz, no invasiva, con adecuado apego, para
el manejo de la sintomatologia en estas pacientes con mejoria mayor al 70%; estos
resultados son comparables con el estudio de Kabay y colaboradores, donde se
demostré mejoria en la frecuencia urinaria, episodios de urgencia y dolor usando la
escala visual analoga, indices de los sintomas de cistitis intersticial (ICSI) y del
problema de cistitis intersticial (ICPI), después de 12 semanas de neuroestimulacion
de nervio tibial posterior, con buenos resultados postulando esta terapia como

manejo de primera linea. (8)

En un estudio multicéntrico prospectivo donde se evaluaron 33 pacientes con dolor
pélvico crénico, se aplicé neuromodulacion percutdnea de nervio tibial posterior de
forma semanal para el manejo de dolor pélvico crénico, se obtuvo una mejora
subjetiva en el 42% de las pacientes, de las cuales 21% termind el tratamiento con
una EVA menor de 3; (12). En este estudio, se obtuvo un puntaje de EVA
postratamiento compatible con el resultado de este estudio (EVA 3.2 P=.001). Este
puntaje se presento solo en las pacientes que completaron un ciclo de 12 sesiones,

sin diferencia de acuerdo a la zona de aplicacion de la terapia. (12)
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Dentro de las fortalezas de este estudio se destaca que se incluyeron pacientes con
diagnéstico de cistitis intersticial especificamente ya que en otros estudios se
incluyen pacientes con dolor pélvico crénico. Ademas no solo se evalud la
neuromodulacion del nervio tibial posterior, sino que se incluy6 el uso de energia
TENS intracavitario (vaginal) y de superficie a nivel lumbosacro para manejo de

dolor.

Las limitantes de este estudio son un tamafo pequefio de muestra y un seguimiento
posterior a la terapia de solamente 3 meses por lo que es necesario realizar estudios
con mayor niumero de pacientes y seguimiento a largo plazo para confirmar la
efectividad de la terapia. Por otro lado, no todas las pacientes recibieron la misma

terapia ni completaron las 12 sesiones.

Aunque los resultados mostrados en este estudio son adecuados para mostrar la
efectividad de la terapia de neuromodulacion en cistitis intersticial y proponer esta
terapia como manejo adecuado, es necesario un estudio con una muestra de
pacientes mayor y que pueda comparar las diferentes vias de aplicacién de la

neuromodulacion.

Conclusiones:

La terapia con neuromodulacion del piso pélvico utilizando energia TENS de
superficie, nervio tibial posterior unilateral o lumbosacro, en pacientes con cistitis,
mejora el dolor, asi como los sintomas de frecuencia urinaria y nocturia,;
observandose que a mayor niumero de sesiones mayor mejoria para el dolor, sin

embargo, no para la frecuencia urinaria y la nocturia.
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