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Introduccion

Dentro de las lesiones que la diabetes provoca en el sistema
nervioso, las que afectan el funcionamiento vesical figuran entre
las mas frecuentes. 10.11.16.21.31.2 | 3 primera descripcién de
afectacién vesical imputable a la diabetes fue hecha por Marchal
de Calvi en 1864,%? y descripciones de casos aislados aparecie-
ron durante la mitad ulterior del siglo pasado y en la primera parte
del actual. Es recién a partir de la segunda guerra mundial
en 1945, cuando con el uso de técnicas modernas aparecen
los primeros trabajos de conjunto en esta afeccién uro-
logica.?1-9-31.18 | a mayoria de las descripciones son de pacientes
diabéticos sin aparente sintomatologia vesical.

Ya figuran como cldsicos los aportes de Ellenberg,® Larcan®? y
OtrOS_(IO, 11,18)

La importancia del diagnéstico de la vejiga neurogénica, especial-
mente si es precoz, reside en la posibilidad de la prevencion de la
infeccion urinaria o de la retencién de orina. Esto es particular-
mente importante en los diabéticos, porque podria evitarse un
factor agravante de la nefropatia que presentan tan frecuente-
mente estos pacientes y sobre cuya importancia no es necesario
insistir.

La frecuencia de la lesion vesical en diabéticos esta estimada por
diversos autores,@ 9101 entre 70 y 80 % de los casos estu-
diados.

Para sospechar su presencia, es necesario efectuar una prolija
anamnesis miccional.

El paciente puede referir micciones espaciadas, prolongadas,
con chorro débil, y una sensacidn indefinida de pesantez hipo-
gastrica. A veces el sintoma que lleva a la consulta es la

incontinencia de orina, resultando ser el tipo “por rebosamien-
to”_(S, 29)

Los pacientes portadores de vejiga neurogénica parecen a veces
mejorar de su polaquiuria nocturna previa. Esto alegra al paciente
por no tener que interrumpir su suefo, y al médico, porque
supone gue el paciente estd compensado por la falta de glucosu-
ria, que es la que provoca la poliuria y la polaquiuria. Sin embargo
esto no es asi; midiendo el volumen de la primera miccion
matinal es muy comun encontrar volimenes elevados por encima
de los valores normales alcanzando a veces a superar los
1.000 cm3. Lo que ocurre es que los pacientes, por falta del
deseo miccional, “orinan de noche dentro de una especie de
bacinilla intrabdominal, insensible por la neuropatia diabética
visceral, y la vacian al exterior al levantarse”. La medicion del
volumen de la primera miccién matinal es un signo de inestima-
ble valor para sospechar la presencia de vejiga neurogénica
(signo de Faerman y Jadzinsky),"'® 12 y proceder al estudio del
paciente con otros métodos.

En nuestra experiencia, cifras por encima de 500 cm?® son
consideradas anormales.® Las curvas de la presion vesical
constatadas son aplanadas y con frecuencia no se observa la fase
de evacuacién del detrusor.0-1b

Ha sido suficientemente difundido el uso de la cistomanometria,
la radiologia por cistografia miccional, ademas de otros métodos
de estudio.’®13 Pero la reciente incorporacion de las técnicas
urodindmicas, con las ventajas de su registro grafico multiple y
simultdneo, ha superado ampliamente los métodos anterio-
res'l6.27.28) y nermiten establecer un diagndstico méas racional,
sobre todo desde el punto de vista funcional.33 4 20

Es necesario enfatizar que los estudios urodindmicos no reempla-
zan a las técnicas antes mencionadas, sino que las complemen-
tan, sobre todo al agregar informacién de tipo funcional.

Los signos y sintomas de la vejiga neurogénica en los diabéticos
se atribuye a una lesién de las fibras sensitivas aferentes para-
simpaticas que inervan el érgano.-52.18 En un estudio histologi-
co e histoquimico hemos demostrado‘'# la existencia de altera-
ciones morfolégicas de los filetes intramurales de la vejiga,
consistente en deformaciones de los nervios (engrosamientos
vacuolados, arrosariados, deformacién en huso), hasta la frag-
mentacién de-los mismos.

El tratamiento de la vejiga neurogénica hasta la fecha ha sido
sintomatico y no etiolégico.”

Se ha intentado la reeducacién del ritmo miccional, obligando al
paciente a evacuar su vejiga cada 4 ¢ 5 horas aun sin deseo
miccional. A veces se usaron otros métodos terapéuticos, in-
cluyendo el uso de estimulantes de la contraccién del detrusor
con farmacos como el cloruro de betanecol (Urecholine); el cual
se utiliza en dosis de 50/100 mg/dia por via oral; su efectividad
aumenta si se lo asocia con a bloqueantes como la fenoxibenza-
mina (Debenzilina), ya que con esta Gltima se consigue una
disminucién de la resistencia uretral.'9

Cuando con los métodos antes mencionados no se conseguia
una evacuacion satisfactoria de la vejiga, se recurria a la resec-
cién transuretral del cuello vesical, que tiene algunos inconve-
nientes, como ser la posibilidad de provocar eyaculaciéon
retrégrada.’? Actualmente se ha difundido mucho, gracias a su
excelente tolerancia, el cateterismo vesical intermitente, método
gue ha demostrado sobradamente sus bondades. Este cateteris-
mo, no obstante, dista mucho del ideal de curacién o control del
problema que nos ocupa, es decir, el tratamiento de la vejiga
neurogénica diabética.

Recientemente han aparecido en la literarura mundial estudios
sobre el uso de ganglidsidos en el tratamiento de las neuropatias
periféricas de distinto origen, inclusive de etiologia diabética;
segun los autores que presentan experiencia en el tema, los
resultados terapéuticos son muy alentadores por la favorable
evolucion del paciente y la mejoria observada.”.23

Como es sabido, los gangliésidos son sustancias que existen en
gran proporcién en el cerebro de muchas especies bioldgicas y
estan formados por una parte hidréfoba (Ceramida) y otra parte
hidréfila (derivados polisacaridos) unidos entre si;¢ 24 su accion
parece basarse en la estimulaciéon, por un mecanismo aun no
definitivamente establecido, del brote de los axones nerviosos
(sprouting), facilitando la regeneracion nerviosa. Ademas
actuarian a nivel de la barrera hematoneural, equilibrando el
metabolismo de los iones Na y K, que estarian alterados en la
neuropatia diabética.'”

En vista de lo anteriormente expuesto sobre el uso favorable de
los ganglidsidos en las neuropatias preferentemente periféricas
sométicas, y no habiendo observado en la bibliografia a nuestro
alcance ninguna publicacién referida al uso de los ganglidésidos
en el tratamiento de las manifestaciones viscerales de la
neuropatia diabética, decidimos efectuar el presente estudio, a
fin de observar el efecto de dichos farmacos sobre la vejiga
neurogénica, dado, como expresamos previamente, las dificulta-
des que su tratamiento acarrea.
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Material y métodos

Se estudiaron y seleccionaron urodinamicamente a 11 pacientes
diabéticos con vejiga neurogénica, 5 hombres y 6 mujeres, cuyas
caracteristicas clinicas, complicaciones y valores individuales de
los estudios figuran en el cuadro n® 1. Todos insulinodependien-
tes y con lesiones asociadas a la diabetes (ver cuadro n® 1). En el
momento del estudio todos los pacientes estaban compensados
metabolicamente con glucemias méximas de hasta 150 mg %
sin acidosis ni hipoglucemias y sin glucosurias. Las determinacio-
nes fueron hechas por métodos enziméticos.

CUADRO N

Todos los pacientes fueron tratados con 20 mg/dia de ganglosi
dos |I.M. (Cronassial Forte®), efectuandose estudio urodindmico
posterior al tratamiento; excepto el caso n° 11, en el que solo se
obtuvo el perfil uretral de control.

Se consideré motivo de inclusion a las disfunciones vesicales
caracterizadas por: a) retraso en la aparicién del primer deseo
miccional (D.M.) o abolicion del mismo. Aceptamos como normal
hasta 250cm?,® y b) aumento de la capacidad vesical
(cistométrica). Aceptando como normal 500 cm3.*

1

Caracteristicas clinicas de los pacientes
y valores de los estudios efectuados

A Trata- bm GAP P My C
Pavente  Eden Seo U BR Rel New Nebo T or T o (JF.Mx (DFIMx  Pren  lest (1] 1, (@  Obserecines
38 50 no (1) 0 130 130
1. A M 26 F 13 Insul. + X 600 250 750 550 + 5
12 10 no 4 7 0
80 100 no + 8 200 150 En el estu-
2. AR 50 M 4 Insul. + X X 500 300 1.000 550 428 dio control
15 15 no aparecen
contraccio-
nes y con-
trac. no
inhib.
) M
160 90 si (—)
3. CE 30 F 20 Insul. + X X 450 250 1.100 1.000 300 500 90 90
(2
22 10 si
(=)
80 sl clc JO5 120
60 500
4. F. C. 63 Insul.  + 500 250 1.000 650
10 10 S (2 sl 200
+ 5 300
. - (2}
no
5 G. C. 17 M 8 Insul.  + - - 500 270 1.100 950 +(2)4 0 0
12 16 no 7y
(1)
6 LC 79 F 20 isu. + x x 350 150 8o soo 0 0 sh 0 350 350 76 50
10 11 si (2)
0
1)
7. M. J 69 M 33 Insul. + X X 350 350 750 550 70 70 st +(21)2 250 250
14 13 si 4+ 5
40 50 no 0 0 70 100 Sin cambios
8 M. G. 33 F 1 Insul. — - - 300 250 750 500 4 subjetivos
6 11 no
0 90 si (1)
9.G V. 41 M 23 Insul.  x X X 500 350 1.150 900 0 550 350
7 11 si O
20 % (1) Potencia
no
10.S. 0P 44 M 18 lInsul.  x X X 350 250 1.300 700 2 350 150
12 10 no (O)
18 no 0 28 60 Efedrina: 45
11. Z. O. 75 F 38 lInsul.  x X X 300 550
18
Ret.: Retinopatia (2): Postratamiento
Neur.: Neuropatia P.LV./FI. Mx.; Presion intravesical sobre flujo maximo
Nefro.: Nefropatia FI Mx.. Flujo maximo
D.M.: Deseo miccional M.I.C./Pren.: Miccién sobre prensa abdominal
CAP- Capacidad R.P.M.: Residuo posmiccionat
(1 Pretratamiento P. Mx. C.: Presion maxima de cierre
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Se desecharon los pacientes con obstruccién infravesical,®® asi
como los portadores de infeccion urinaria. Para el estudio
urodindmico se empled un equipo Wolff 20.18.13, en el que se
efectud el registro simultaneo de P.1.V. (Presién Intravesical),
P.I.R. (Presién Intrarrectal/Flujo Miccional).

En los pacientes femeninos se estudié el cambio en la presion
intrauretral con bomba de perfusion y retraccién continua del
catéter (Brown-Wickham), registrando simultaneamente la pre-
sion intrarrectal.

El estudio se efectud, en los pacientes del sexo femenino,
sentados, y en los hombres, de pie.

Se utilizé:
— Catéter 12 FR de doble corriente por uretra.
— Balon intrarrectal: registro de presion intrarrectal (P.1.R.).

— Llenado vesical con solucién fisiolégica a mediana velocidad
(100 ml/m).

Se analizaron y compararon los siguientes parametros (previo y
posterior al tratamiento cuya duracién no fue menor de 30 dias):

— Aparicion del deseo miccional (D.M.).

— Deseo miccional intenso o dolor=capacidad cistométrica
(C.A.P.).

— Presién intravesical en el momento del flujo méaximo (P.1.V.).
— Flujo maximo (con catéter) (FI. Mx.).
— El uso de la presién abdominal (Prensa).

— Medida del incremento de la presion del detrusor (P.1.V.-
P.I.R.) durante la interrupcién voluntaria de la miccion: con-
traccién isométrica “Stop-Test”.7.32.30

- Valoracion del residuo posmiccional (R.P.M.).
— La presion maxima de cierre uretral (P. Mx. C.).
Todos los pacientes dieron su conformidad previa para este

estudio.
Resultados

Como se observa en el cuadro n° 1, existe una franca disminucion
en la capacidad vesical y anticipacién del deseo miccional de

aproximadamente 30 y 40 %, respectivamente, en relacién al
registro previo al tratamiento, aunque ambos parametros prome-
dio se mantengan aun fuera de los valores normales.

Se aprecia, ademas, una moderada mejoria en la “eficiencia” del
detrusor, dada por un aumento de la capacidad contréctil,
aunqgue leve (casi 7 % mayor que en el registro previo), se hace
mas manifiesto en el registro de la contraccién isométrica (Stop-
Test), cuyo incremento es del orden de 50 %.

Es de hacer notar que a pesar de ser importante este incremento
porcentual del poder de contraccion, su valor promedio se
mantiene por debajo del considerado como normal (+10cm/
H,0).”La misma consideracion cabe para el residuo posmiccio-
nal, que si bien disminuy6 en 20 %, estuvo lejos de desaparecer.

Es de senalar que los pacientes que utilizaban la prensa abdomi-
nal previamente al tratamiento continuaron con este mecanismo
de complementacion patolégica de la miccjon.

Los valores de P. Mx. C. en la uretra se elevaron alcanzando un
promedio de incremento cercano a 10 %.

Se realizé tratamiento estadistico de los parametros estudiados
aplicando el test de “t” para muestras pareadas e independientes
p=<0,01; resultando estadisticamente significativos los cam-
bios en el deseo miccional y en la capacidad vesical.

Discusién y comentarios

De los resultados obtenidos surgen varios comentarios.

En primer lugar, queremos destacar que todos los pacientes
estudiados, tratados con gangliésidos, mejoraron tanto objetiva
como subjetivamente. Los valores de las pruebas urodindmicos
(ver cuadro n° 2) son en este sentido bien significativos. Los
pardmetros registrados pre y postratamiento asi lo demuestran.
Al mismo tiempo, la intensidad y sensacion de deseo miccional y
los volumenes de cada miccién revelan un aumento de la
sensibilidad propioceptiva. Este hecho se repitié en todos los
pacientes y en diversos momentos del dia, por lo que a pesar de
ser un elemento subjetivo debe ser tenido en cuenta. El deseo
miccional, como se aprecia en el cuadro n° 2 y la capacidad
vesical, han cambiado sus valores favorablemente.

CUADRO N°

Resultados

Pretratamiento Postratamiento posaary
D. M. Promedio: 400 (300-600) Promedio: 267 (150-350) <39,32
CAP Promedio: 970 (750-1.300) Promedio: 685 (500-1.000) <29,38
P.LV. Promedio: 73 (38-160) Promedio: 78 (50-100) > 6,85
Fl. Mx. Promedio: 12 (6-22) Promedio: 11,7 (10-16) < 25
R.P.M. Promedio: 345 (200-550) Promedio: 278 (150-500) <19,42
Stop-Test Promedio: 4,1 (0-12) Promedio: 6,2 (0-28) >51,22
P. Mx. C. Promedio: 83 (28-130) Promedio: 91 (60-130) > 9,6
Prensa 6 pacientes 6 pacientes =
D.M.: Deseo miccional Ft. Mx.: Flujo méaximo
CAP: Capacidad R.P.M.: Residuo posmiccional
PV Presién intravesical P. Mx. C.: Presién maxima de cierre

En cambio, no hemos obtenido modificaciones en el uso de la
prensa abdominal, ni se modificaron significativamente las cifras
del residuo urinario. Lo mismo ocurrié con el fenémeno de
Stop-Test.

Podemos, entonces, enfatizar que el cambio sensitivo, tanto
subjetiva como objetivamente, es evidente después del trata-
miento, y las pruebas urodinamlcas asi lo demuestran.

Tres pacientes de nuestro grupo merecen un comentario especial
por las conclusiones que su tratamiento sugiere:

a) El paciente A. R., con vejiga neurogénica diabética descom-
pensada: D.M. =500, CAP =1.000 y R.P.M. =200; después del
tratamiento presentd D.M. = 300, CAP =550y R.P.M. =150 cm3.

Con aumento de la presion vesical y aumento significativo del
Stop-Test, transformando, por lo tanto, una vejiga atdnica en una
vejiga hiperactiva, ya que se constaté, ademas, la presencia de
contracciones no inhibidas y pérdida de la complacencia.

Estos resultados no eran los esperados por nosotros.

b) La paciente Z. 0., diabética, que consulté por incontinencia de
orina de esfuerzo. Urodinamicamente presenté como parametro
de interés una P. Mx. C. uretral de 28 cm de agua. Ei tratamiento
inicial fue hecho con efedrina 50 mg por dia.®> ! Con lo que se
curd su incontinencia, constatandose en ese momento P. Mx. C.
de 45 cm de agua.
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La paciente abandong el tratamiento recidivando su incontinenia
de orina al esfuerzo (1.0.E.). Ocho meses después, postratamien-
to con gangliésidos, nos llamé poderosamente la atencion la
desaparicion de la incontinencia, comprobandose en ese mo-
mento una P. Mx. C. de 60 cm de agua que se correlaciona
perfectamente con la clinica. Este caso pone de manifiesto el
interés de descartar una uretra neurogénica (paralitica) como
factor patogénico en los pacientes diabéticos con incontinencia
de orina al esfuerzo.’>2

¢) Eltercer paciente, S. J. P., quien al margen de la mejoria de la
funcién vesical, refirié espontaneamente también una mejoria de
su ereccion, que estaba alterada. Este hecho fue confirmado por
su pareja.

El tratamiento con gangliésidos en los pacientes con descompen-
sacién motora de su vejiga neurogénica diabética, en nuestros
casos, demostré un resultado positivo, de mejoria, lo que nos
lleva a sospechar la posibilidad de una lesién neurolégica propia,
primitiva, por neuropatia diabética, del nervio motor parasimpati-
€0,® al margen de la lesion sensitiva ya por todos aceptada. Esto
requerird posteriores investigaciones para confirmar o desechar
esta hipotesis.

Por lo anteriormente expuesto, sobre todo debido a la mejoria de
los parametros sensitivos, nos inclinamos a recomendar la utiliza-
cién de los gangliésidos, ya que actuando sobre la lesién inci-
piente de las disfunciones vesicouretrales ocasionadas por la
neuropatia diabética visceral, estariamos posiblemente previ-
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niendo las complicaciones de las descompensaciones vesicales.
Si nuestros hallazgos son confirmados por ulteriores estudios,
estariamos por vez primera frente a un posible tratamiento
etiologico de la vejiga neurogénica diabética que, como es sabido
por todos, no ha tenido una eficaz solucién terapéutica.

Comentario
Dr. Enrique A. Alvarez Delgado

Tal como dicen los autores, hasta el momento para el tratamiento
de la neuropatia diabética a nivel visceral, en nuestro caso
vesical, sélo se disponen de métodos que van al sintoma o a su
prevencién, pero no contamos con una terapia etiologica.

Esta interesante comunicacién parece abrir un nuevo camino de
experimentacién y tratamiento directo de la neuropatia diabética
vesical que esperamos sea seguido por éste y otros equipos de
investigadores que corroboraran y ampliarén, a no dudarlo, estos
resultados.

Con el aumento del namero de casos y tiempo de seguimiento
con doble prueba ciega, seguramente se determinara la dosis
6ptima de gangliésidos a administrar y durante cuanto tiempo,
una vez que sepamos si la mejoria es mayor con medicacion
prolongada.

S6lo me resta expresar mi calurosa felicitacion al Dr. Romano y
colaboradores por su brillante exposicion.
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