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Resumen

Obijetivo: Analizar y describir conocimientos, actitudes y creencias en torno a la realizacion de la vasectomia en estudian-
tes universitarios. Método: Estudio descriptivo a partir de encuestas realizadas a estudiantes universitarios de Boyacd, de
edades entre 16 a 27 afios, durante el periodo comprendido entre el 18 de abril de 2022 al 7 de mayo de 2022. Las varia-
bles incluidas en este estudio fueron nivel de conocimiento, creencias y actitudes frente a la vasectomia. Resultados: En
un hombre la eleccion de un método anticonceptivo depende de su estado civil, asi como también el deseo de tener hijos
o, por el contrario, de no tenerlos. Por otro lado, los conocimientos del procedimiento son bajos y creen que es muy impor-
tante la buena informacidn dada por un profesional, asi como también la consulta con su pareja para definir la vasectomia
como método anticonceptivo. Conclusiones: Las creencias, conocimientos y actitudes frente a la vasectomia en un hombre
tienen gran impacto al momento de escogerlo como método anticonceptivo. También se ha visto que cuando son asesora-
dos por médicos o personal de planificacidn familiar se incrementa la probabilidad de que el individuo opte por este método,
por lo tanto, es de vital importancia reforzar los programas de planificacion y anticoncepcion tanto en hombres como en
mujeres, para aumentar el conocimiento y de esta forma la concientizacion en cuanto a la realizacion de la vasectomia como
un método responsable y seguro.

Palabras clave: Vasectomia. Hombres. Planificacion familiar. Salud reproductiva.

Abstract

Objective: Analyze and describe knowledge, attitudes, and beliefs regarding performing a vasectomy in university students.
Method: Descriptive study based on surveys conducted among university students in Boyacd, aged between 16 and 27
during the period from April 18, 2022, to May 7 2022. The variables included in this study were level of knowledge, beliefs,
and attitudes towards vasectomy. Results: For a man, the choice of a contraceptive method depends on his marital status,
as well as the desire to have children or, on the contrary, not to have them. On the other hand, knowledge of the procedure
is low, and they believe that good information given by a professional is very important, as well as consultation with their
partner, to define vasectomy as a contraceptive method. Conclusions: Beliefs, knowledge, and attitudes towards vasectomy
in a man have a great impact when choosing it as a contraceptive method. It has also been seen that when advised by
doctors or family planning personnel, the probability that the individual will choose this method increases. It is therefore of
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vital importance to reinforce planning and contraception programs in both men and women, to increase knowledge and thus
awareness regarding performing vasectomy as a responsible and safe method.

Keywords: Vasectomy. Men. Family planning. Reproductive health.

Introduccion

La vasectomia es una intervencién quirdrgica que
bloquea los conductos deferentes para impedir el paso
de los espermatozoides en la eyaculacién. Es un
método eficaz, econdmico y facil de realizar para la
planificacion familiar en el hombre'. Se debe brindar
asesoramiento a toda persona que esté considerando
esta opcion para garantizar que la decision tomada sea
voluntaria y con la informacién adecuada®.

Alrededor de 45 millones de parejas en el mundo
utilizan la vasectomia como método anticonceptivo en
comparacién con 150 millones de mujeres esteriliza-
das, pese a que es segura y facil de realizar. Es un
método que se usa de forma generalizada solo en
algunos paises, ejemplo de ellos son China, India,
Tailandia, Corea, Reino Unido, Canada y EE.UU.34. En
paises de bajos ingresos este método es menos cono-
cido; por ejemplo, su frecuencia en Africa es del
0,001%, con menos de 100.000 hombres que acceden
a ella. Por otro lado, Colombia se clasifica como el
segundo pais con mayor prevalencia de vasectomia
después de Brasil; en el pais se han realizado un total
de 274.332 vasectomias entre 1970 y 2016°.

Los determinantes sociales que explican el bajo
acceso a la vasectomia se relacionan con los estereo-
tipos de género, los cuales condicionan el uso de
métodos de anticoncepcion y fijan las barreras en los
servicios de salud, ademas de un desconocimiento
con interpretaciones erréneas que equiparan la vase-
ctomia con la castracion, la impotencia y debilidad
(incapacidad para trabajar)®’. Adicionalmente, los
hombres ponen resistencia y usan poco los servicios
de salud en comparacién con las mujeres, creando
estereotipos que determinan y condicionan la apari-
cion de programas de anticoncepcion inequitativos
que son centrados principalmente en la mujer®.

Independientemente de las ventajas o desventajas
de este método anticonceptivo, se deben explicar con
claridad las complicaciones del procedimiento, como
sangrado, infeccion, dolor escrotal cronico, recanaliza-
cién temprana (persistencia de espermatozoides movi-
les en el eyaculado) y recanalizacion tardia (tras
haber conseguido el aclaramiento seminal), aunque
son pocos los casos pueden presentar alguna de
estas, por lo que no se debe negar la informacién y

educacion a los hombres que desean optar por esta
opcidn®?.

El objetivo del manuscrito es describir los conoci-
mientos, actitudes y creencias en torno a la realizacion
de la vasectomia en estudiantes universitarios de
Boyaca.

Método

Se realizé un estudio de tipo descriptivo, durante el
periodo comprendido entre el 18 de abril de 2022 y el
7 de mayo de 2022 en estudiantes universitarios de
Boyaca, en el cual se incluyeron hombres entre los 16
y 27 afos, excluyendo a todos los participantes que
diligenciaron la encuesta de manera inadecuada o que
no aceptaron su participacion en el estudio. Los parti-
cipantes se seleccionaron mediante un muestreo alea-
torio sistematico.

La recoleccion de datos se realizd por medio de una
encuesta via formulario de Google (https:/forms.gle/
SBT3AKkGQASQJbXFLA), la cual se envié por mensa-
jeria instantanea (WhatsApp). La base de datos se
registré en Excel version 2013.

Las variables incluidas en el estudio eran sociode-
mogréficas, nivel de conocimiento, creencias y actitu-
des frente a la vasectomia. Se realizaron diez preguntas
en las que se evaluaba el grado de conocimiento,
considerando que aquellos con menos de cuatro pre-
guntas correctas tenian un grado de conocimiento
bajo, entre cinco y siete preguntas un grado de cono-
cimiento intermedio, y los que tuvieron ocho o mas
preguntas correctas se consideraban con un grado de
conocimiento alto. Adicionalmente se agregaron pre-
guntas acerca de las creencias y actitudes que se
pueden observar en la seccion de resultados. El cues-
tionario tuvo validacion de apariencia al ser revisado
por tres pares expertos (urélogos) con indice de con-
cordancia kappa de 0,94 sobre los aspectos a indagar
en este.

El estudio se desarroll6é de acuerdo con las normas
establecidas en la resolucion 8430 de 1993 del
Ministerio de Salud; se clasificaba como una investiga-
cion «sin riesgo», ya que no se realizd ninguna inter-
vencién o modificacion intencionada de las variables
bioldgicas, fisioldgicas, psicoldgicas o sociales de los
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individuos que participan en el estudio. La participa-
cién fue voluntaria y quienes aceptaron formar parte
del estudio firmaron un consentimiento informado.
Los datos se trataron con estricta confidencialidad y
anonimato.

Los sesgos que se pueden presentar en la presente
investigacion son el de seleccion, pero se describieron
los criterios de inclusion y exclusion de manera ade-
cuada. El segundo sesgo que se puede presentar es
el de la informacidn, puesto que al tratarse de encues-
tas se pueden presentar problemas con los datos
recolectados.

Resultados

Participantes. Caracterizacion
sociodemografica

En este estudio se obtuvieron resultados relaciona-
dos con la edad, cuya media en los encuestados fue
de 21,386 afos, con un rango entre 16 (valor minimo)
y 27 (valor maximo) afnos. Adicionalmente, se obtuvo
una desviacion estandar de 2,59, lo que explicaria una
variabilidad moderada de los datos recolectados, esto
es indicativo de que se trata de una poblacion joven,
lo que guarda relacion con que el estudio se realiz6 en
estudiantes universitarios (Tabla 1).

Participantes. Nivel de conocimiento

Es importante recalcar los resultados obtenidos res-
pecto a los conocimientos que tienen los estudiantes
en cuanto a la vasectomia: el 63,2% tenian un conoci-
miento bajo acerca del tema (Fig. 1).

Participantes. Creencias y actitudes

En este estudio también se evaluaron algunas
creencias respecto a la vasectomia. Respecto a si era
un procedimiento que deberian realizarse otros hom-
bres, un 93% respondi6 favorablemente; sin embargo
cuando se indaga si optarian por este método para
ellos mismos, su aceptacion disminuye a un 78,8%.
Por otra parte, el 94,7% respondié que era necesario
consultar acerca de la informacion de este tema con
un profesional. Ademas, el 63,2% piensa que es
importante la comunicacion con la pareja para la rea-
lizacion de este procedimiento, recalcando de esta
manera la conversacion abierta acerca de la toma de
decisiones en las relaciones de pareja. Por otro lado,
respecto a la creencia de que la mujer es la Unica que

Tabla 1. Caracterizacion sociodemogréfica

Variable Frecuencia | Porcentaje
Estado civil
Soltero 112 98,2
Union libre 2 1,8
Namero de hijos
0 110 96,5
1 2 18
2 2 18
Se realiz6 la vasectomia
No 108 94,7
Si 6 53
Por qué se ha realizado la
vasectomia 2 18
No quiere mas hijos 4 35
No quiere tener hijos
Por qué no se ha realizado la
vasectomia
Miedo del sangrado o infeccion 12 10,5
Afecta su hombria 6 53
La mujer es la que debe 4 18
planificar
Adn es joven 30 26,3
Costo de la cirugia 10 8,8
Quiere tener hijos 46 40,4
B Bajo M Medio

Figura 1. Grado de conocimientos.

se debe someter a un método de anticoncepcion defi-
nitivo, el 89,5% no piensa de esta manera, sin embargo,
todavia hay un 10,5% que sostiene esta creencia
(Tabla 2).

Discusion
La vasectomia, junto con la obstruccion tubarica bila-
teral, se clasifican como métodos definitivos, quirdrgi-

cos, permanentes, de esterilizacion voluntaria. Estos
métodos son preferidos en paises desarrollados, pues
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Tabla 2. Creencias y actitudes

T T

Cree que es bueno que otras

personas se realicen la vasectomia
No 8 7,0
Si 106 93,0

Optaria usted por este método

anticonceptivo
No 24 21,1
Si 90 78,9

Cree usted que es necesario pedir

orientacion a un profesional de la

salud acerca de este método
No 6 53
Si 108 94,7

Debe consultar con su pareja en
caso de querer realizarse la

vasectomia
No 42 36,8
Si 72 63,2

Cree que solo la mujer debe

realizarse un método

anticonceptivo definitivo
No 102 89,5
Si 12 10,5

son eficaces, presentan complicaciones relativamente
bajas y son la alternativa mas viable para las parejas
que ya no desean mas hijos'’.

La mayoria de la poblaciéon encuestada en este
estudio fue joven (21 afios), lo que guarda relacion
con que se realizd en estudiantes universitarios, por
lo cual los resultados respecto a la aceptaciéon de
realizacién de la vasectomia no fueron los esperados,
como los obtenidos en un estudio realizado por
Ramos Salazar et al.'', en el cual la poblacién fue
mayor (36 afos) y la aceptacion de la vasectomia fue
mayor. Esto implicaria que la edad puede ser un factor
determinante al momento de someterse a este
procedimiento.

La mayoria de la poblacién encuestada era soltera y
una minoria se encontraba en union libre, esto impli-
caria diferencias respecto a la eleccion de planificacion
familiar de acuerdo con el estado civil y dado que fue
una poblacién joven encuestada, como lo estudiado en
otros articulos'? respecto a los determinantes para la
aceptacioén de la vasectomia, lo que llevaria a la impor-
tancia de tener en cuenta el estado civil para promover
este tipo de método de anticoncepcion en poblacion
mas joven.

Adicionalmente una minoria de la poblacién de
este estudio se realiz la vasectomia como método

definitivo y esta es la eleccion principalmente por que
no se quiere ningun hijo en absoluto, al igual que lo
observado en otros articulos como la principal razén
siendo paridad nula'®. Respaldando también el resul-
tado de que la mayoria de los participantes no se rea-
lizaban este procedimiento porque querian tener hijos
a futuro.

Otra ideas obtenidas respecto al por qué no se
realizaban esta intervencién: creencias de factores
respecto a complicaciones, costos, asi como estereo-
tipos sociales de género respecto a la masculinidad
y el rol en la toma de decisiones individuales res-
pecto a salud sexual y reproductiva, siendo con-
gruente con estigmas y mitos que se observaron en
otros estudios™.

También la mayoria de los estudiantes encuestados
tenian un conocimiento bajo acerca del tema, por lo
cual se crea una brecha amplia respecto a la educa-
cién sobre anticoncepcion, el poco conocimiento de
este método implica una de las barreras para la reali-
zacion de este, como lo revisado por Drobner et al.'s,
y explicaria por qué pocas personas acceden a este
método de anticoncepcidn definitivo.

También se recalca el papel del médico general y
especialista en urologia para brindar informacion y
asesoramiento antes de tomar una decision de
importancia respecto a la salud sexual y reproduc-
tiva, dado que la mayor parte de los encuestados
respondié que era necesario este tipo de consultas
especializadas, destacando asi que la vasectomia
como opcién anticonceptiva es fuertemente influen-
ciada por el acceso a asesoramiento médico y de
planificacion'®.

En sintesis, a pesar de que la vasectomia ha aumen-
tado como método de anticoncepcion, persisten las
barreras de tipo social, cultural y desde los servicios
de salud para acceder efectivamente a esta. Debido a
las inequidades que refuerzan los estereotipos de
género y el limitado conocimiento, se han originado
actitudes negativas en el abordaje de los programas
de anticoncepcion, que se centran solo en las mujeres,
y no en los hombres de forma compartida. Esto ocurre
desde los mismos prestadores de salud y responsa-
bles de la implementacion de programas. Segun el
estudio de la Universidad Cooperativa de Colombia,
hay oferta limitada de métodos anticonceptivos para
hombres y poca adherencia de estos por el estigma
social, las creencias culturales y la desinformacion'.
Esto apoya nuestro punto de vista y nos hace pensar
si este método no esta siendo valorado como deberia
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0 solo es desconocimiento por parte de la comunidad
masculina.

Es necesario inducir la demanda de la vasectomia
como método disponible, seguro, conveniente y cos-
to-efectivo entre hombres que en la actualidad acce-
den y entre hombres que menos la usan: aquellos con
mayores ventajas sociales y econdmicas. Tal vez
Colombia puede alcanzar a paises como Butan y
Canada, conocidos por sus prevalencias de vasecto-
mia del 13 y 22%, respectivamente.

Sin embargo, este procedimiento debe contar con la
advertencia de uso de método anticonceptivo adicional
como uno de barrera (preservativo) que no solo pro-
tege de un posible embarazo, sino de infecciones de
trasmision sexual, hasta que se confirme la azoosper-
mia en un espermograma de control'®,

Aunque este procedimiento tiene una alta efectivi-
dad, por no decir que del 100%, depende del tipo de
intervencion quirdrgica que se realice por parte del
profesional de salud; la azoospermia tarda entre 3y 4
meses en darse'®. En efecto cuenta con bajas compli-
caciones para que se tome como una opcion viable en
el grupo poblacional juvenil.

Por esta razdn, y para lograrlo, existe la necesidad de
aumentar la conciencia para que la vasectomia se con-
vierta en una opcién de método facilmente disponible y
de acceso habitual en Colombia, y se concluye que
tener una informacion clara y confiable del método que
elegir (en este caso la vasectomia) es de vital importan-
cia para su eleccion.

Conclusiones

En conclusién, los hombres que eligen la vasecto-
mia como método de planificacion lo deciden teniendo
en cuenta sus conocimientos y convicciones respecto
a este procedimiento, y se ha visto que cuando son
asesorados por médicos o personal de planificacion
familiar se incrementa la probabilidad de que el indi-
viduo opte por este método. Un aspecto que llama la
atencion es que de seis personas que se habian
realizado la vasectomia, el 66,6% no tenian hijos; un
hallazgo interesante, puesto que hoy en dia una gran
parte de los adolescentes prefieren no tener hijos.

Por otro lado, la desinformacion y los mitos sobre la
cirugia y las posibles consecuencias de este procedi-
miento, asi como el desconocimiento, son los motivos
por los cuales los hombres no se realiza la vasectomia.
Por lo tanto, es de vital importancia reforzar los pro-
gramas de educacion respecto a la planificacion y anti-
concepcion tanto en hombres como en mujeres, para

aumentar el conocimiento y de esta forma concientizar
en cuanto a la realizacion de la vasectomia como un
método responsable y seguro.
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Climacturia after prostatectomy: hidden struggles in sexual well-being

Prevalencia de climacturia posterior a la prostatectomia: retos ocultos
en la salud sexual

Sandra Garcia’, Sebastian Pefia-Rodriguez’, Natalia Ramirez?, and César Diaz-Ritter

"Department of Urology, Hospital Universitario Fundacion Santa Fe de Bogotd; 2Faculty of Medicine, Universidad de los Andes.
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Abstract

Objective: Climacturia is a form of urinary incontinence associated with orgasm that occurs after radical prostatectomy, which
extends beyond the physical realm and affects patients’ psychological well-being. This study aimed to identify the prevalence
of climacturia in patients who underwent radical prostatectomy at a Latin American reference center for the management of
prostate cancer. Method: We performed a cross-sectional study that included patients who underwent radical prostatectomy
between January 2020 and March 2023 at our institution. Those who had completed more than 6 months after surgery were
included, while those who had received other forms of therapy, such as radiation, were excluded. Continuous variables are
presented as measures of central tendency according to the normality of their distribution. Categorical variables are presen-
ted with frequency tables and percentages. The main outcome was the presence of urinary incontinence at the moment of
sexual climax reported by patients. Results: The prevalence of climacturia was 30%; 54 patients (32%) reported urinary
incontinence during excitation, and 37 patients (21,8%) reported both issues. Nevertheless, up to 67.3% of patients reported
some degree of incontinence unrelated to sexual activity. Finally, 21.2% of patients with climacturia reported being satisfied
with their sexual activity, compared to 30.3% of patients who did not report climacturia, although no statistically significant
difference was observed (p = 0.23). Conclusions: Climacturia is a frequent side effect of the radical prostatectomy, which
must be considered in the follow-up of patients undergoing radical prostatectomy and may affect the patients’ quality of life.

Keywords: Sexual health. Prostatectomy. Urinary Incontinence. Orgasmic disorder. Climacturia.

Resumen

Objetivo: La climacturia es una forma de incontinencia urinaria asociada al orgasmo que ocurre después de una prosta-
tectomia radical y va mds alla del ambito fisico, afectando el bienestar psicoldgico de los pacientes. El objetivo de estudio
es identificar la prevalencia de climacturia en pacientes que se sometieron a prostatectomia radical en un centro de cuidado
clinico latinoamericano para el manejo del céncer de prostata. Método: Se llevo a cabo un estudio observacional de corte
transversal a pacientes que se sometieron a prostatectomia radical entre enero de 2020 y marzo de 2023 en nuestra insti-
tucion. Se incluyeron aquellos que habian completado mds de seis meses posterior a la realizacion del procedimiento
quirdrgico y se excluyeron aquellos pacientes que recibieron otras formas de terapia como la radioterapia. Las variables
continuas se presentan como medidas de tendencia central segtin la normalidad de su distribucion. Las variables catego-
ricas se presentan con tablas de frecuencia y porcentajes. El desenlace principal fue la presencia de incontinencia urinaria
en el momento del climax sexual reportado por los pacientes. Resultados: La prevalencia de climacturia fue del 30%; 54
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pacientes (32%) reportaron incontinencia urinaria durante la excitacion y 37 pacientes (21.8%) reportaron ambos problemas.
No obstante, hasta el 67.3% de los pacientes reportaron algun grado de incontinencia urinaria independiente de la actividad
sexual. Finalmente, el 21.2% de los pacientes con climacturia reportaron estar satisfechos con su actividad sexual, en com-
paracion con el 30.3% de los pacientes que no reportaron climacturia, aunque no se observé una diferencia estadisticamente
significativa (p = 0.23). Conclusiones: La climacturia es un efecto secundario frecuente de la prostatectomia radical que
debe ser considerado en el seguimiento de los pacientes que se someten a esta cirugia ya que puede afectar en gran

medida la calidad de vida de los mismos.

Palabras clave: Salud sexual. Prostatectomia. Incontinencia urinaria. Trastornos del orgasm. Climacturia.

Introduction

Radical prostatectomy stands as the primary curative
intervention for localized prostate cancer'. Nevertheless,
this procedure is accompanied by potential risks in
terms of urinary continence and sexual health. Studies
have reported urinary incontinence in 42% of patients
24 months after surgery'. On the other hand, in sexual
health, the most well-known adverse outcome is erec-
tile dysfunction, whose reported prevalence ranges
from 60-72% according to the surgical approach to
prostatectomy?. The impact of these alterations on
patients’ quality of life post-surgery is well documented.
However, other sexual health disorders that receive
less attention and are less reported during medical
consultation include lower sexual desire, reduced inter-
course frequency, anorgasmia, less satisfying orgasm,
climacturia, greater distress, and lower partner satis-
faction®. Recognizing the significance of studying addi-
tional post-prostatectomy issues is essential to
comprehensively understand their broader impact on
patients’ overall well-being.

Notably, one such aspect is climacturia, a form of
urinary incontinence associated with orgasm. The prev-
alence of climacturia ranges from 15.7% to 93%?*. This
complication extends beyond the physical realm,
impacting patients’ psychological well-being, leading to
the avoidance of sexual activity, a heightened sense of
anxiety, and a diminished quality of life®. Despite this,
climacturia is underreported in the literature, and there
are no studies on its prevalence in developing coun-
tries. This study aims to identify the prevalence of cli-
macturia in patients submitted to radical prostatectomy
in a Latin American reference center in the manage-
ment of prostate cancer.

Material and methods

We performed a cross-sectional study that included
patients who underwent radical prostatectomy between
January 2020 and March 2023 at our institution. Those

who had completed more than 6 months since surgery
were included, whereas those who had received other
forms of therapy, such as radiation, were excluded.

Patients who met the inclusion criteria were con-
tacted by telephone; once verbal consent to participate
in the study was obtained, the survey was sent by
e-mail through the RedCap platformé. The survey
included questions about the type of prostatectomy
performed (open vs. robotic), the number of sexual
partners, urine leakage during arousal or orgasm, and
the ICIQ for urinary incontinence and SHIM question-
naire for erectile dysfunction symptoms. The clinical
and sociodemographic data were completed with infor-
mation from the medical record. The responses col-
lected were anonymized to reduce the possibility of
patient embarrassment and increase survey return
rates.

Statistical analysis

The sample size of 162 patients was calculated con-
sidering an approximate prevalence of climacturia of
23%’ and a population of 400 patients, using a 5%
margin of error and a 95% confidence interval.

Continuous variables are presented with measures
of central tendency according to the normality of their
distribution. Categorical variables are presented with
frequency tables and percentages. The main outcome
was the presence of urinary incontinence at the moment
of sexual climax reported by patients. Statistical signif-
icance was set at p < 0.05. The analyses were per-
formed in the Jamovi 2.3.21 application. The tables
were created using Microsoft Excel. We analyze the
relationships between categorical variables using
Pearson’s Chi-squared test.

Ethical statement

The original study was performed in line with the
principles of the Declaration of Helsinki. Approval was
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granted by the Ethics Committee of Fundacién Santa
Fe de Bogota (CCEI-15935-2023).

Results

One hundred and ninety-nine patients meeting the
inclusion criteria were contacted; of these, 170 com-
pleted the questionnaire with a response rate of 85%,
with no missing. The median age was 64 years (IQR: 9),
and the mean number of sexual partners was one.
Comorbidities included overweight (57.8%), hyperten-
sion (16.6%), diabetes (5%), and 8.5% had no medical
history of any medical condition. Robot-assisted radical
prostatectomy was performed in 82.4% of patients and
17.6% by open radical prostatectomy. Table 1 summa-
rizes the clinical and sociodemographic information.

The prevalence of climacturia was 30%, 54 patients
(32%) reported urinary incontinence during excitation,
and 37 patients (21.8%) reported both issues.
Nevertheless, up to 67.3% of patients reported some
degree of incontinence unrelated to sexual activity. Of
these incontinent patients, the most common trigger for
incontinence was physical activity, as informed in the
ICIQ. Table 2 presents the prevalence of climacturia
and other types of incontinence evaluated.

The patients were categorized into two groups: those
experiencing climacturia and those without this condi-
tion table 3. Within the climacturia group, the assess-
ment of orgasm quality revealed that 8 patients (17%)
reported an improvement, 10 patients (21.2%) had no
significant change, and 22 patients (46.8%) reported a
reduction in their orgasmic experience. In comparison,
among the patients without climacturia, 33 individuals
(29.4%) reported a worsening of orgasm, 28 patients
(25%) observed no change, and 19 patients (16.9%)
reported an improvement. Finally, the global prevalence
of anorgasmia was 24.5% with a higher frequency in
patients without climacturia (28.6%). A comparative
analysis of the two groups indicated a greater deterio-
ration in orgasm quality among patients with climacturia
(p =0.02). Concerning urinary incontinence, mild incon-
tinence was predominant in both groups, with 38.8% in
the climacturia group and 55.8% in the non-climacturia
group. Severe urinary incontinence was identified in
3 patients, of whom 2 reported climacturia. In addition,
21.2% of patients with climacturia expressed satisfac-
tion with their sexual activity, compared to 30.3% of
patients without climacturia; however, this difference
was not statistically significant (p = 0.23).

Table 1. Demographics

Median age (1Q) 64 (9)
IMC, n (%)
Underweight 1(0.5)
Normal 65 (32.7)
Overweight 115 (57.8)
Obese | 17 (8.5)
Obese Il 1(0.5)
Comorbidities, n (%)
No comorbidities 17 (8,5)
Hypertension 33 (16,6)
Diabetes 10 (5)
RP type, n (%)
RALP 164 (82,4)
ORP 35 (17,6)

Table 2. Climacturia and urinary continence

Climacturia 30 51
Urinary leakage during excitation 32 54

Urinary leakage during excitation and climacturia 218 37

Discussion

In this study, we identified a prevalence of climactu-
ria of 30% among patients undergoing radical prosta-
tectomy for prostate cancer in our institution. Similar
to our results, Mitchel et al.’s single-center investiga-
tion found that the prevalence of climacturia was 44.4%
at 3 months and decreased to 36.1% after 24 months®.
It should be noted that in previous publications, the
documented prevalence of climacturia ranges widely
from 15.7% to 93%*. Several factors contribute to this
variability, such as the absence of established assess-
ment scales for climacturia, variations in the timing of
assessment, data collection procedures, and the omis-
sion of questions about climacturia during medical
consultations.

As evident, not every patient undergoing radical pros-
tatectomy experiences climacturia; various risk factors
have been identified in its development, categorized
into two groups: intrinsic factors, unalterable due to the
patient’s clinical history, and extrinsic factors related to
surgery. The first group encompasses comorbidities
and specific anatomical characteristics. According to
Jimbo et al., BMI was not identified as a significant risk
factor for climacturia development, while diabetes was
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Table 3. Climacturia and others

Orgasm quality, n (%)

Orgasm enhancement 8 (17)
No changes 10 (21.2)
Anorgasmia 7(14.9)
Orgasm worsening 22 (46.8)
Urinary incontinence, n (%)
Slight 19 (38.8)
Moderate 13 (26.5)
Severe 13 (26.5)
Very severe 1(2)
Sexual satisfaction, n (%) 10 (21.2)

associated with a decreased risk®. There was no cor-
relation found between hypertension and climacturia in
the literature. Penile length and a history of urinary
incontinence (Ul) have not been proven to be cor-
related, whereas urethral width has indeed shown an
association with climacturia'®. Among the extrinsic risk
factors is the absence of bilateral nerve-sparing inher-
ent in the procedure.

Regarding surgical approach, our study indicated a
higher prevalence of climacturia in patients who under-
went open radical prostatectomy (37.5%) compared to
those who underwent robot-assisted radical prostatec-
tomy (29.1%). However, this difference was not statisti-
cally significant (p = 0.526). This finding is consistent
with the Capogrosso' urology team’s report, which
showed no difference in climacturia prevalence between
open and robot-assisted radical prostatectomy. Notably,
the minimally invasive approach demonstrated faster
recovery over time, as supported by Yaxley et al.”?
study on sexual function scores, which showed no sig-
nificant difference at 6 weeks post-surgery (30-70 vs.
32.70; p = 0-45) or 12 weeks’ post-surgery (35-00 vs.
38-90; p = 0-18) comparing radical retropubic prosta-
tectomy group and robot-assisted laparoscopic prosta-
tectomy. Climacturia was not described as an outcome
in this study.

Climacturia’s impact on the overall quality of life is
crucial to emphasize. It not only causes social discom-
fort but also leads to the avoidance of intimate encoun-
ters, posing challenges in interpersonal relationships
and significantly affecting patients’ holistic well-being's.
While erectile dysfunction is a primary focus in assess-
ing sexual health, there are other sexual impairments,
such as dysorgasmia, anorgasmia, altered sensation',
reduced sexual desire, decreased intercourse frequency,

0.02
19 (16.9)
28 (25)
32 (28.6)
33 (29.4)

0.016
63 (55.8)
34 (30.1)
8 (7.1)
2(1.8)

34 (30.3) 0.23

and less satisfying orgasms®. In our study, worsening
orgasm quality was identified in 39% of patients, with a
prevalence of anorgasmia reaching 24.5%. In addition,
only 27.6% of surveyed patients were satisfied with their
sex life. The study’s methodology, however, did not allow
us to determine the impact of these factors on patients’
sexual lives.

Despite its contributions, this study has limitations.
The evaluated population is from a single institution
with continuous follow-up, and the virtual survey format
might lead to non-responses. Furthermore, it is impos-
sible to guarantee that patients are aware of every term
used in the survey. For instance, some patients reported
experiencing climacturia without orgasm which may
indicate that there was no clear difference between
orgasm and ejaculation in this small subgroup of the
study.

To our knowledge, this is the first study that evaluates
the prevalence of climacturia in Colombia. Emphasizing
the investigation of sexual health alterations is crucial
for developing comprehensive solutions. A nuanced
exploration of these deviations, through standardized
follow-up of radical prostatectomy patients, not only
enriches our understanding but also forms the basis for
targeted interventions. Rigorous studies on unconven-
tional aspects of sexual health pave the way for
informed therapeutic strategies and contribute to over-
all well-being in sexual medicine.

Conclusions

The prevalence of climacturia in our institution was
30% after radical prostatectomy, and more than 20%
presented urine leakage with excitation. Not all these
patients were incontinent with other activities of daily
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living. Climacturia and other alterations in sexual health
must be considered in the follow-up of patients under-
going radical prostatectomy and may affect the patients’
quality of life. Further studies should be conducted to
determine the impact and correlations of climacturia in
patients undergoing radical prostatectomy, to define
strategies to be implemented.

Funding

The authors declare that this work was carried out
with the authors’ own resources.

Conflicts of interest

The authors declare that they have no conflicts of
interest.

Ethical disclosures

Protection of humans and animals. The authors
declare that no experiments on humans or animals
were performed for this research.

Confidentiality of data. The authors declare that
they have followed their center’s protocols on the pub-
lication of patient data.

Right to privacy and informed consent. The
authors have obtained the informed consent of the
patients and/or subjects referred to in the article. This
document is in the possession of the corresponding
author.

References

1. Lantz A, Bock D, Akre O, Angenete E, Bjartell A, Carlsson S, et al.
Functional and oncological outcomes after open versus robot-assisted
laparoscopic radical prostatectomy for localised prostate cancer: 8-year
follow-up. Eur Urol. 2021;80:650-60.

2. Hagman A, Lantz A, Carlsson S, Héijer J, Stranne J, Tyritzis SI, et al.
Urinary continence recovery and oncological outcomes after surgery for
prostate cancer analysed by risk category: results from the Laparoscopic
prostatectomy robot and open trial. World J Urol. 2021;39:3239-49.

3. Messaoudi R, Menard J, Ripert T, Parquet H, Staerman F. Erectile dys-
function and sexual health after radical prostatectomy: impact of sexual
motivation. Int J Impot Res. 2011;23:81-6.

4. Mykoniatis I, Van Renterghem K, Sokolakis |, Hatzichristodoulou G,
Sempels M, Andrianne R. Climacturia: a comprehensive review asses-
sing pathophysiology, prevalence, impact, and treatment options regar-
ding the “leak of pleasure”. Int J Impot Res. 2021;33:259-70.

5. Nilsson AE, Carlsson S, Johansson E, Jonsson MN, Adding C, Nyberg T,
et al. Orgasm-associated urinary incontinence and sexual life after radical
prostatectomy. J Sex Med. 2011;8:2632-9.

6. Harris PA, Taylor R, Thielke R, Payne J, Gonzalez N, Conde JG.
Research electronic data capture (REDCap)--a metadata-driven metho-
dology and workflow process for providing translational research infor-
matics support. J Biomed Inform. 2009;42:377-81.

7. Salter CA, Bach PV, Miranda E, Jenkins LC, Benfante N, Schofield E,
et al. Bother associated with climacturia after radical prostatectomy:
prevalence and predictors. J Sex Med. 2020;17:731-6.

8. Mitchell SA, Jain RK, Laze J, Lepor H. Post-prostatectomy incontinence
during sexual activity: a single center prevalence study. J Urol.
2011;186:982-5.

9. Jimbo M, Alom M, Pfeifer ZD, Haile ES, Stephens DA, Gopalakrishna A,
et al. Prevalence and predictors of climacturia and associated patient/
partner bother in patients with history of definitive therapy for prostate
cancer. J Sex Med. 2020;17:1126-32.

10. Huynh LM, Bonebrake B, El-Khatib F, Choi E, Yafi FA, Ahlering TE.
Climacturia and penile length shortening: adverse outcomes following
robot-assisted radical prostatectomy. J Endourol. 2023;37:667-72.

11. Capogrosso P, Ventimiglia E, Serino A, Stabile A, Boeri L, Gandaglia G,
et al. Orgasmic dysfunction after robot-assisted versus open radical
prostatectomy. Eur Urol. 2016;70:223-6.

12. Yaxley JW, Coughlin GD, Chambers SK, Occhipinti S, Samaratunga H,
Zajdlewicz L, et al. Robot-assisted laparoscopic prostatectomy versus
open radical retropubic prostatectomy: early outcomes from a randomi-
sed controlled phase 3 study. Lancet. 2016;388:1057-66.

13. Lee J, Hersey K, Lee CT, Fleshner N. Climacturia following radical pros-
tatectomy: prevalence and risk factors. J Urol. 2006;176:2562-5; discus-
sion 2565.

14. Clavell-Hernandez J, Martin C, Wang R. Orgasmic dysfunction following
radical prostatectomy: review of current literature. Sex Med Rev.
2018;6:124-34.

71



E ’ '.) Check for updates

UROLOGIA COLOMBIANA PERMANYER

ARTICULO ORIGINAL

Correlacion del volumen prostatico mediante ecografia y peso del
estudio anatomopatolégico posterior a prostatectomia en clinica de
tercer nivel en Cali

Correlation of prostate volume by ultrasound and weight of the
pathological study after prostatectomy in a tertiary clinic in Cali

Juan D. Iregui-Parra™, Lina M. Henao-Cardona®, Maria |. Saavedra-Bustamante?,

Claudia M. Arias-Salazar>**, Leydi J. Moreno-Rodriguez?, Manuela Castaio-Orozco?

y Hoover O. Ledn- Giraldo®*

"Facultad de Medicina y Ciencias de la Salud, Pontificia Universidad Javeriana, Sociedad Colombiana de Urologia; ?Facultad de Medicina y

Ciencias de la Salud, Universidad Libre; *Colombian Urology Research Group; “Departamento de Epidemiologia, Universidad Libre; SFacultad de
Medicina y Ciencias de la Salud, Asociacion Colombiana de Trasplante de drganos, Universidad Libre. Cali, Colombia

Resumen

Objetivo: Evaluar correlacion del volumen prostatico obtenido por ecografia transabdominal y pieza anatomopatologica
posterior a realizacion de prostatectomia abierta. Método: Estudio retrospectivo observacional analitico y de correlacion con
417 pacientes. Se utilizd el coeficiente de correlacion de Pearson, prueba de Kruskal-Wallis y U de Mann-Whitney segun era
el caso; para obtener la sobreestimacion se calculd la diferencia entre tamafio por ecografia y peso de prdstata medido por
patologia, el resultado se clasificd en subestimacion y sobreestimacion tolerable (< 10 %) y clinicamente significativa (= 10 %),
posteriormente se generé modelo de regresion logistica para evaluar variables asociadas con la sobreestimacion del volu-
men de la préstata. Resultados: El promedio de edad de pacientes fue 68,4, el diagndstico predominante fue hiperplasia
glandula estromal (96,4 %), con prostatitis crénica en 68,3 %. La mediana del volumen prostatico por ecografia fue 120 cc,
mientras que el peso de la pieza quirdrgica fue 78 g. Se observo correlacion débil entre PSA y peso prostatico (r = 0,12; p
= 0,0121), pero fuerte correlacion entre volumen ecogrdfico y pieza anatomopatoldgica (r = 0,74; p < 0,05). La ecografia
sobreestimo el tamafio prostatico en 92,5 %. El modelo ajustado evidencié que el PSA tuvo una asociacidn estadisticamente
significativa con la sobreestimacion clinicamente (OR: 0,3; IC 95% 0,27 - 0,33; p = 0,020), la correlacion fuerte entre el
volumen por ecografia y pieza anatomopatoldgica fue r = 0,74 (p < 0,05). Conclusiones: Aunque la ecografia transabdo-
minal correlaciona con el tamafio prostatico, su tendencia a sobreestimar el volumen sugiere que no debe ser el tnico
criterio para la seleccion de la técnica quirdrgica.

Palabras clave: Prostata. Prostatectomia. Hiperplasia prostatica.

Abstract

Obijective: To evaluate the correlation between prostate volume obtained by transabdominal ultrasound and the pathological
specimen after open prostatectomy. Method: A retrospective, observational, analytical, and correlation study was carried out
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with 417 patients. Pearson’s correlation coefficient, Kruskal-Wallis test, and Mann-Whitney U test were used as appropriate.
To obtain the overestimation, the difference between the size obtained by ultrasound and the prostate weight measured by
pathology was calculated. The result was classified into tolerable (< 10%) and clinically significant (= 10%) underestimation
and overestimation. A logistic regression model was then generated to evaluate variables associated with overestimation of
prostate volume. Results: The average age of patients was 68.4; the predominant diagnosis was stromal gland hyperplasia
(96.4%), with chronic prostatitis in 68.3%. The median prostate volume obtained by ultrasound was 120 cc, while the weight
of the surgical specimen was 78 g. A weak correlation was observed between PSA and prostate weight (r = 0.12; p = 0.0121),
but a strong correlation between ultrasound volume and pathological specimen (r = 0.74; p < 0.05). Ultrasound overestima-
ted prostate size in 92.5%. The adjusted model showed that PSA had a statistically significant association with clinical
overestimation (OR: 0.3; 95% Cl 0.27-0.33; p = 0.020); the strong correlation between ultrasound volume and pathological
specimen was r = 0.74 (p < 0.05). Conclusions: Although transabdominal ultrasound correlates with prostate size, its ten-

dency to overestimate volume suggests that it should not be the only criterion for selecting the surgical technique.

Keyword: Prostate. Prostatectomy. Prostatic hyperplasia.

Introduccion

La estimacion del volumen prostatico (PV) en la
hiperplasia prostatica benigna (HPB) es fundamental
para el diagndstico preciso, estratificacion del riesgo
y plan de tratamiento. Se emplean varios métodos
para medir el volumen, como el examen rectal digital
(DRE), la ecografia transabdominal (TAUS), la ecogra-
fia transrectal (TRUS) y la resonancia magnética
(RM)'2. El DRE, aunque es menos preciso, se utiliza
con frecuencia debido a su accesibilidad; los estudios
han demostrado que el DRE segun la experiencia del
urélogo, podria aproximarse a las mediciones de la
TRUS, lo que lo convierte en una herramienta razona-
ble para la evaluacion inicial®*. La TRUS se considera
el estandar de referencia para la estimaciéon del PV,
pero se ha observado que subestima el volumen,
especialmente en prostatas grandes, ademas es inco-
moda y podria aumentar los costos®. La RM, por otro
lado, ha demostrado una alta precision y correlacion
con el peso real de la prdstata, lo que la convierte en
un método valioso para la practica clinica, especial-
mente cuando la medicion precisa del volumen es
fundamental para la planificacién terapéutica®. La for-
mula elipsoide, cominmente utilizada tanto en las eco-
grafias como en la RM, ha demostrado concordancia
entre métodos y reproducibilidad, aunque tiende a
sobreestimar el PV en la RM y a subestimarlo en la
ecografia®. La correlacion entre el PV y el valor del
antigeno prostatico especifico (PSA) también se ha
estudiado, considerando que el aumento del volumen
presupone niveles mas altos de PSA, lo que sugiere
una correlacion con el PV78. Ademas, las mediciones
antropométricas, como el peso corporal y el indice de
masa corporal, junto con el PSA y el porcentaje de
PSA libre, se han incorporado a los modelos

predictivos y nomogramas para estimar el PV, lo que
mejora la precision de las evaluaciones no invasivas®.
La estimacion precisa del PV es esencial para selec-
cionar las modalidades de tratamiento adecuadas, ya
sean farmacolédgicas o intervenciones quirtrgicas'®.
Asimismo, comprender la relacién entre el volumen, el
PSA y las puntuaciones de los sintomas (puntuacion
internacional de sintomas prostaticos [IPSS]) puede
ayudar a trazar planes de tratamiento individualizados,
lo que podria reducir los costos de atencién médica al
evitar tratamientos innecesarios en pacientes con bajo
riesgo de complicaciones®.

Es indispensable reconocer que el PV es un factor
critico en la planificacion quirdrgica de la HPB, ya que
influye en la eleccion de la técnica quirdrgica y la pre-
diccion de los resultados quirtirgicos''. Por ejemplo, la
formula 1,082 x Edad + 0,523 x AUS - 53,845 se ha
validado para mejorar la estimaciéon del PV mediante
TAUS, lo que lleva a predicciones precisas del peso de
los tejidos'. La TRUS ha demostrado ser un método
confiable y rentable que se correlaciona estrechamente
con el peso real de las muestras quirtrgicas'®'*. Para
las prostatas grandes, los tratamientos quirdrgicos
abiertos, como la prostatectomia transvesical suprapu-
bica, han demostrado ser eficaces y seguros, con
mejoras significativas en las tasas de flujo urinario y la
puntuacion de los sintomas después de la operacién'®.
El volumen de la zona de transicion medido por TRUS
es particularmente preciso para predecir el peso del
tejido resecado, lo que lo convierte en una herramienta
valiosa en el tratamiento clinico y la planificacion qui-
rurgica, y esto parece extrapolable a la evaluacion
mediante TAUS'®. No se cuenta con evidencia sélida
de la correlacion directa entre el tamano de la prdstata
y la gravedad de los sintomas, pero la medicion precisa
del volumen, como se menciond previamente, es
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crucial para la planificacion quirdrgica y mejora los
resultados quirtrgicos'”'. Por lo tanto, el PV es un
factor fundamental en la planificacion quirdrgica de la
HPB, ya que influye en la eleccion de la técnica quirur-
gica y la preparacion preoperatoria, asi como para
seleccionar las modalidades de tratamiento
adecuadas'’.

La TAUS es un método ampliamente utilizado
para estimar el volumen de la prdstata debido a sus
ventajas, como portabilidad, bajo costo y capacidad de
operacién en tiempo real”®. Los estudios han demos-
trado que la TAUS proporciona un alto grado de corre-
lacion y confiabilidad con coeficientes de correlacion
(r) de 0,838 y coeficientes de correlacion intraclase de
0,83; sin embargo, la TAUS tiende a sobrestimar el PV
en una media de 2,4 ml, aunque esta diferencia suele
ser independiente del volumen real de la muestra®. En
la préctica clinica, se estima que la TAUS correlaciona
bien con la puntuacién IPSS, lo que indica su utilidad
para evaluar la gravedad de los sintomas?'. A pesar de
sus beneficios, las mediciones de la TAUS suelen ser
mayores que las obtenidas mediante TRUS, y un estu-
dio informd que las mediciones de la TAUS fueron
mayores en el 57% de los casos®. Esta discrepancia
sugiere que la TAUS y la TRUS no pueden usarse
indistintamente. Ademas, la TAUS tiende a sobreesti-
mar el PV en aproximadamente 9,9 ml en comparacion
con la TRUS, lo que podria afectar la toma de decisio-
nes clinicas®?3. La precision de la TAUS puede verse
influenciada por el volumen de la vejiga durante el
examen, y los estudios indican que un volumen vesical
de 50 a 99 ml es suficiente para medir con precision
el volumen de la prostata, lo que podria reducir las
molestias del paciente asociadas con la vejiga llena®*.
Se ha procurado mejorar la precision de la TAUS, como
el uso de un nuevo coeficiente en la formula de esti-
macion del volumen, lo cual podria obtener mediciones
mas precisas del PV?%. En general, si bien la TAUS es
un método fiable y practico para estimar el PV, su ren-
dimiento diagnostico debe interpretarse con cautela y
ajustarse al contexto especifico donde se utilice®®?’. El
objetivo del presente estudio fue evaluar la correlacion
entre el PV obtenido por TAUS y la pieza anatomopa-
tolégica posterior a la realizacion de prostatectomia
abierta.

Método

Se realizé un estudio retrospectivo observacional
analitico y de correlacion, en el cual se incluyeron 417
pacientes con diagndstico de HPB, con indicacion

quirurgica de prostatectomia abierta, que debian con-
tar con reporte en historia clinica de TAUS y reporte
anatomopatoldgico de la pieza quirurgica entre los
anos 2015 y 2022; se excluyeron los pacientes con
diagndstico de cancer de préstata, pacientes con cual-
quier patologia abdominal que limitara la visualizacion
de la préstata por TAUS y pacientes que tuvieran indi-
cacion quirdrgica de prostatectomia transuretral.

La recoleccién de los datos se realizd después de
haber obtenido el aval del comité de ética institucional
(cdédigo de aprobacion CNC-GCA-IN-019-F001), esta
investigacion no requirié consentimiento informado de
los participantes, dado que es investigacién documen-
tal retrospectiva, por lo tanto, segun la resolucién 8430
de 1993 se considera un estudio sin riesgo. Los datos
se obtuvieron por medio de la historia clinica de los
pacientes y se registraron en una base de datos de
Excel.

Para efecto de andlisis fue necesario crear nuevas
variables categorizadas, estas fueron: puntuacion
IPSS, que clasifica la intensidad de los sintomas en
leve (0-7 puntos), moderada (8-19 puntos) o grave (20-
35 puntos); los pacientes con antecedentes de enfer-
medad renal cronica se clasificaron en dos categorias,
con insuficiencia renal (estadios 3, 4 y 5) y sin insufi-
ciencia renal (estadio 1, 2 y sin antecedentes renales);
el PSA se clasifico en cuatro categorias (< 4 ng/ml,
entre 4 y 10 ng/ml y > 10 ng/ml). Los pacientes con
DRE en grado 1 y 2 se clasificaron como préstatas
< 50 gy los que estaban con reporte de DRE grado 3
y 4 se clasificaron como prostatas > 50 g, se dividieron
el DRE y el VP ecografico en dos categorias (I-1l y lll-1V
y < 70 cc y > 70 cc, respectivamente); el DRE se cla-
sificé de la siguiente manera: | 20-30 cc, Il 30-50 cc,
[1150 80 cc y IV, > 80 cc. Se utilizé la medida de 70 cc
como punto de corte porque es la empleada en la
practica diaria en nuestro servicio para clasificar a los
pacientes para adenomectomia retropubica o resec-
cion endoscopica®?® (Tabla 1).

Se realizé un analisis descriptivo de las variables del
estudio, en el caso de las categdricas o cualitativas
tanto sociodemograficas como clinicas se presentaron
mediante frecuencias absolutas y porcentajes. En las
variables cuantitativas se contrasté la normalidad,
mediante la prueba estadistica de Kolmogorov-Smirnov.
Se utilizo el promedio y la desviacion estandar cuando
se cumplid el supuesto de normalidad, y en el caso
contrario se presentd la mediana y el rango intercuar-
tilico. Todos los resultados se muestran por medio de
tablas y figuras. Se realiz6 el analisis de correlacion
mediante el coeficiente de correlacion de Pearson
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entre el PSA y el peso de la préstata medido por pato-
logia (g); la relaciéon del PV medido por ecografia (cc)
y el peso de la prostata medido por patologia (g) se
evalué con las variables clinicas por medio de la
prueba de Kruskal-Wallis y U de Mann-Whitney segun
era el caso, luego se realizé la conversién del peso en
gramos (g) a centimetros cubicos (cc), mediante la
formula centimetros cubicos = gramos/densidad. Se
verifico el informe de radiologia con la medicién obte-
nida en las imagenes impresas de la ecografia por
medio del software.

Posteriormente, se realizé el célculo de la diferencia
entre el tamafo de la prdstata por ecografia (valor esti-
mado) y el peso de la prdstata por patologia (valor
real). Si las diferencias eran negativas se consideraba
subestimacion, por el contrario, si fueron positivas se
consideraba sobreestimacion. Luego se definid un
punto de corte para establecer la sobreestimacion
mediante el método de «porcentaje de error maximo»,
el cual consiste en dividir la diferencia calculada ante-
riormente, sobre el valor estimado; a partir de esta
divisién se definen dos categorias: aquellos que tenian
una sobreestimacion tolerable (< 10%) y los que tenian
una sobreestimacion clinicamente significativa (> 10%),
obteniendo de esta manera la variable resultado del
estudio (Fig. 1). En el andlisis bivariante y multivariante
se generd un modelo de regresion logistica para eva-
luar las variables que estuvieran asociadas con la
sobreestimacion del PV. El andlisis de datos se realizd
por medio del software Stata Version 17.

Resultados

La edad promedio de los pacientes fue de 68,4 + 8,1,
el principal diagndstico anatomopatolégico fue hiper-
plasia glandula estromal (96,4%), de los cuales al
68,35% se les documentd prostatitis cronica en pato-
logia, presentaban IPSS grave (80,58%) (Fig. 2), con
reporte de PSA entre 4-10 ng/ml (48,92%), tacto rectal
grado Il (49,64%), la mediana de tamafo de prostata
por ecografia de 120 cc (90-151), el peso de pieza qui-
rurgica de 78 g (54-112), el 47,2% se encontraban con
tratamiento farmacoldgico con alfabloqueador + inhibi-
dor de la 5-alfa-reductasa y el 84,65% de los pacientes
no presentaban antecedente insuficiencia renal, al
igual que no presentaban cirugia prostatica previa
(89,45%) (Tabla 2). El coeficiente de correlacion entre
el PSA y el peso del espécimen quirtrgico fue de
r: 0,12 (p = 0,0121) (Fig. 3).

Se evalud la relacion entre el tamafio (cc) y el peso
(g) de la préstata, por medio de la prueba de

Tabla 1. Variables de interés categorizadas

Puntuacion internacional de los sintomas prostaticos
Leve
Moderado
Grave

Enfermedad renal crénica
Sin insuficiencia renal (sin antecedente renal y estadios 1y 2)
Insuficiencia renal (estadio 3, 4y 5)

Antigeno prostatico especifico
< 4 ng/dl
4-10 ng/d|
> 10 ng/dl

Volumen prostatico (tacto rectal)
Grado I: 20-29 cc
Grado Il: 30-49 cc
Grado Ill: 50-80 cc
Grado IV: > 80 cc

Volumen prostatico (unificado)
<50 cc (grado 1y II)
> 50 cc (grado Il y IV)

Kruskal-Wallis y U de Mann-Whitney segun sea el caso
(Tabla 3), donde se obtuvo resultados estadisticamente
significativos en relacién con el peso con prostatitis
cronica en patologia (p = 0,0351), pacientes con trata-
miento farmacoldgico (p = 0,02) y los pacientes con
derivacion de sonda uretral (p = 0,0001). Se realizo el
analisis bivariante con la sobreestimacion y las varia-
bles clinicas a las que se les realizd el modelo de
regresion logistica, donde se evidencio la insuficiencia
renal (p = 0,264), el PSA > 10 ng/ml (p = 0,02), pros-
tatitis en patologia (p = 0,177), diferencia entre los
tamafios de la prdstata > 50 (p = 0,103) (Fig. 4) y los
pacientes que tuvieron derivacién con sonda (p = 0,125).

El modelo de regresion logistica final ajustado evi-
dencié que el PSA tuvo una asociacion estadistica-
mente significativa con la sobreestimaciéon (OR: 0.3;
95% Cl 0.27-0.33, p = 0.020), esto significa que,
segun el modelo, un aumento en los niveles de
PSA esta asociado con una menor probabilidad de
sobreestimacion clinicamente significativa. La correla-
cion entre el PV obtenido por ecografia transabdominal
y la pieza anatomopatoldgica posterior a la realizacién
de prostatectomia abierta fue de r: 0,73 (p < 0,5) (Fig. 5).

Discusion
En este estudio se analizaron las posibles correla-
ciones entre variables comunmente medidas en los
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Poblacion total

n=417

Sobreestimacion (> 0) Subestimacion (< 0)

n =386 n=31
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ToIerab_IeS: 10% significativo > 10%
n= n =355

Figura 1. Clasificacion de la sobreestimacion.

pacientes antes de la realizacion de prostatectomia,
centrandose en la relacién entre los volimenes y pesos
obtenidos?”. Se identificaron algunos factores relacio-
nados con el volumen obtenido por TAUS y el peso del
espécimen quirdrgico prostatico posterior a prostatec-
tomia. En este estudio se encontrd que la mayoria de
los pacientes presentaban sintomas de IPSS grave
(80,58%), los cuales estan relacionados con el alma-
cenamiento y la evacuacion de la orina, un dato espe-
rado dada la indicacion de manejo quirlrgico®2°,
Nuestros resultados en términos de gravedad de los
sintomas son consistentes con los encontrados en la
literatura. El valor de PSA, aunque no es una herra-
mienta disefiada para la estimacion del volumen, sabe-
mos por distintos estudios que se correlaciona con la
gravedad de los sintomas, la progresion de estos y la
necesidad de intervencién; asimismo, se confirma que,
usualmente, los pacientes con patologia benigna no
superan los 10 ng/ml?%:30,

En este estudio se obtuvieron datos del volumen por
TAUS (cc) con una mediana de 120 cc, lo cual corro-
bora lo encontrado en distintas series, donde se indico
manejo quirdrgico con prostatectomia o equivalentes.
Igualmente, se contrastaron los resultados con los dis-
tintos pesos reportados en los estudios citados®'-3.
Esto puede interpretarse como una fortaleza y abre la
puerta a la validez externa del estudio.

Se encontr6 que la derivacion con sonda uretral
guarda una relacion positiva con el tamafio estimado
de la préstata por TAUS (p = 0,009) respecto al peso
de los que se les practica este procedimiento
(p = 0,0001), y es también una variable que afecta la
sobreestimacion del peso. Esto podria explicarse por
varios factores: la sonda uretral puede distorsionar la
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Figura 2. Caracterizacion de la puntuacion internacional
de sintomas prostaticos (IPSS).
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Figura 3. Correlacion entre el antigeno prostatico (PSA)
y el peso de la prostata medido por patologia.

Préstata <50

Préstata 250
5001

400 -

[  amario prostata x ecografia (cc)

|:| Peso prostata x patologia (g)

Estratificado por tacto rectal

Figura 4. Relacion de tamafo de prostata calculado por
ecografia (cc) y peso de prostata por patologia (g) con
el volumen calculado por tacto rectal.

anatomia de la prostata (sobredistension por pinza-
miento o baja distension por no pinzar previamente),
otra posible causa es que en estos pacientes el estudio
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Tabla 2. Caracterizacion sociodemogréfica y clinica de la poblacién

Modulo sociodemografico

Edad promedio + DE 68,4 + 8,1
Afio cirugia
2015 2 0,48
2016 88 211
2017 12 2,88
2018 2 0,48
2019 92 22,06
2020 58 13,91
2021 86 20,62
2022 77 18,47
Maédulo clinico
IPSS
Sintomas leves (0-7 puntos) 3 0,72
Sintomas moderados (8-19 puntos) 78 18,71
Sintomas severos (20-35 puntos) 336 80,58
Cirugia previa prostética
RTUP 25 6
Abierta 19 4,56
Ninguna 373 89,45
Estadio de insuficiencia renal
Estadio 1 17 4,08
Estadio 2 61 14,63
Estadio 3 37 8,87
Estadio 4 16 3,84
Estadio 5 1 2,64
Ninguno 275 65,95
Insuficiencia renal
Si 64 15,35
No 353 84,65
Antigeno prostatico
< 4 ng/dl 141 33,81
4-10 ng/dI 204 48,92
> 10 ng/dl 72 17,27
Méodulo diagnéstico
Tamafio de prostata por ecografia (cc) 120 (90-151)
Mediana (RIQ)
Peso de prdstata por patologia (g) 78 (54-112)

Mediana (RIQ)
Diagnéstico por patologia

Hiperplasia glandula estromal 402 96,4
Prostatitis cronica 4 0,96
Adenocarcinoma de prostata 8 1,92
ASAP 3 0,72
Prostatitis cronica en patologia
Si 285 68,35
No 132 31,65
Médulo de manejo
Tacto rectal
1. Grado | 45 10,79
2. Grado Il 207 49,64
3. Grado IlI 115 27,58
4. Grado IV 50 11,99
Derivacion con sonda uretral
Si 234 55,88
No 183 43,88
Medicamentos
Alfabloqueador 147 35,25
Inhibidor 5-alfa-reductasa 4 0,96
Alfablogueador + inhibidor de la 5-alfa reductasa 197 47,24
Ninguno 69 16,55

ASAP: proliferacion acinar focal atipica; DE: desviacion estandar; IPSS: puntuacion internacional de sintomas prostaticos; RIQ: intervalo intercuartilico; RTUP: reseccion
transuretral de prostata.



78

Urol. Colomb. 2025;34(2)

Tabla 3. Relacion entre el tamaiio y el peso de la prostata (ambos en cc) con las variables clinicas

en cc

IPSS

Sintomas leves (0-7 puntos) 3

Sintomas moderados (8-19 puntos) 78

Sintomas graves (20-35 puntos) 336
Cirugia previa prostética

RTUP 25

Abierta 19

Ninguna 373
Insuficiencia renal

Si 64

No 353
Antigeno prostatico

< 4 ng/dl 141

4-10 ng/dl 204

> 10 ng/dl 72
Diagnéstico

Hiperplasia glandula estromal 402

Prostatitis cronica 4

Adenocarcinoma de prostata 8

ASAP 3
Prostatitis cronica en patologia

Si 285

No 132
Medicamentos

Alfablogueador 147

Inhibidor 5-alfa-reductasa 4

Alfabloqueador + inhibidor de la 5-alfa-reductasa 197

Ninguno 69
Volumen préstatico unificado

Préstata < 50 252

Prostata > 50 165
Derivacion con sonda uretral

Si 234

No 183

*Prueba de Kruskal-Wallis.
"Prueba U de Mann-Whitney.

125 0,8262* 64 0,9697* 44 0,8602*
120 80 41,5
120 78 39
115 0,8938* 79 0,4325% 44 0,5634*
96 76 41
120 78 40
19 0,2895 70,5 0,3122 40,5 0,7318"
120 80 40
128 0,4231* 73 0,0676* 42 0,1589*
114 77 39
125,5 93 35,5
119,5 0,21* 115 0,153* 40 0,346*
163,5 140 22
144 78,5 54
132 90 42
17 0,064" 76 0,03517 41 0,563
129,5 80 36,5
120 0,177* 81 0,02* 40 0,156
81,5 215 52
124 72 41
118 79 29
117,5 0,057 n 0,0008" 42 0,0274
124 86 35
125 0,009 85 0,0001" 37 0,0316"
115 69 43,8

ASAP: proliferacion acinar focal atipica; IPSS: puntuacion internacional de sintomas prostaticos; RTUP: reseccion transuretral de prdstata.

se realice con protocolos modificados®*. Los pacien-
tes del estudio se encontraban en manejo farmacolé-
gico para la HPB previo a la cirugia y se evidencio
disminucion del tamafio de la préstata (p = 0,02), esto
se puede explicar debido al mecanismo de accion que
tiene cada grupo de medicamentos®®.

Al evaluar la correlacién entre el peso de la pieza
quirurgica y el valor del PSA, nuestro resultado fue de
0,12 (p = 0,0121), una conclusién similar a la de estu-
dios comparables®-%’. Obtuvimos una sobreestimacion
del 92,5% del PV medido por TAUS y el peso de la

pieza quirdrgica, en comparacion con el trabajo de
Smith et al., donde se obtuvo una sobreestimacion por
TAUS del 55,7%°%%. Una de las razones que pueden
explicar estos resultados es la experiencia de los exa-
minadores y el tiempo destinado para el estudio, lo cual
esta relacionado con la calidad del estudio y puede
afectar el resultado ecografico. Ademas, las medicio-
nes ecograficas del PV no necesariamente reflejaran
con exactitud los resultados quirdrgicos, ya que el
enfoque de la cirugia es especificamente en la elimi-
nacion del adenoma.
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Figura 5. Correlacion entre el volumen prostético
obtenido por ecografia transabdominal y la pieza
anatomopatoldgica posterior a la realizacion de
prostatectomia abierta.

Conclusiones

Los datos obtenidos en este estudio son relevan-
tes y suman evidencia para acercarnos a la mejor
decisién clinica. La TAUS se correlaciona con el
tamafo de la prdstata, pero sobreestima el valor,
por lo que esta modalidad diagndstica no deberia
ser el Unico ni el mas importante estudio para definir
la técnica quirdrgica. Es indispensable la realiza-
cion de estudios adicionales para sumar evidencia
al respecto.
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Abstract

Objective: To estimate the association between sociodemographic characteristics of patients and prostate cancer in an
advanced clinical stage in patients residing in three departments of Colombia. Method: We conducted a retrospective
observational study to evaluate the clinical and sociodemographic characteristics of patients with prostate cancer diagnosed
in advanced and early stages in Valle, Cauca, and Tolima. We classified patients into two groups: metastatic (IV) and
non-metastatic (I-1ll). Based on the bivariate analysis, a logistics regression was performed to determine the odd ratios (OR)
using the sociodemographic variables to establish the association with late diagnosis of prostate cancer. Results: A total of
475 patients were included, distributed in Valle 308 (64.8%), Cauca 106 (22.3%), and Tolima 61 (12.8%). With a mean age at
diagnosis of 73.0 (8.68), 292 (61.5%) were classified as non-metastatic, and 183 (38.5%) were classified as metastatic. The
central metastasis was in bone, with 129 (70.5%), mainly affecting vertebrae, the axial skeleton, and ribs. Rurality, affiliation
to the subsidiary regime, and age are risk factors that influence the late diagnosis of prostate cancer (p < 0.05) and increase
the risk of metastatic diagnosis in the general population. Logistic regression analysis showed that coming from an urban
areais a protective factor for preventing late diagnosis of prostate cancer OR 4.59 (95% Cl = 1.46-6.59). Conclusions: Sociodemo-
graphic characteristics directly influence the late diagnosis of prostate cancer, increasing the risk of metastatic diagnosis.
Rurality, age, and affiliation status (mainly associated with income) are the social determinants that impact the population.

Keywords: Prostate cancer. Sociodemographic characteristics. Advanced prostate cancer.

Resumen

Objetivo: Estimar la asociacion entre las caracteristicas sociodemogrdficas de los pacientes y el cdncer de prdstata en
estadio clinico avanzado en pacientes residentes en los departamentos del Valle, Cauca y Tolima de Colombia. Métodos: Se rea-
liz6 un estudio observacional retrospectivo para evaluar las caracteristicas clinicas y sociodemogréficas de los pacientes
con cdncer de prostata diagnosticados en estadios avanzados y tempranos residentes en Valle, Cauca y Tolima entre 2020
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y 2023. Para ello, se revisaron las historias clinicas de los pacientes, extrayendo variables sociodemogrdficas, clinicas y de
estado actual. Esto permitio clasificar a los pacientes en dos grupos: metastasicos (IV) y no metastdsicos (I-Ill). Con estos
grupos, se realizé un andlisis bivariante (p < 0.05) para establecer si alguna de sus caracteristicas sociodemogréficas influye
en el diagndstico precoz del cdncer de prdstata. A partir del andlisis bivariante, se realizé una regresion lineal para deter-
minar los odd ratios (OR) utilizando las variables sociodemogrdficas para establecer la asociacion con el diagndstico tardio
del cadncer de prostata. Resultados: Se incluyeron 475 pacientes, distribuidos en Valle 308 (64.8%), Cauca 106 (22.3%) y
Tolima 61 (12.8%). Con una edad media al diagndstico de 73.0 (8.68), 292 (61.5%) se clasificaron como no metastdsicos y
183 (38.5%) como metastasicos. La metastasis central fue en hueso, con 129 (70.5%), afectando principalmente a vértebras,
esqueleto axial y costillas. La ruralidad, la afiliacion al régimen subsidiario y la edad son factores de riesgo que influyen en
el diagndstico tardio del cancer de prdstata (p < 0.05) y aumentan el riesgo de diagndstico metastasico en la poblacion
general. El andlisis de regresion logistica mostré que proceder de una zona urbana es un factor protector para prevenir el
diagndstico tardio de cancer de préstata OR 4.59 (IC 95% = 1.46-6.59) Conclusiones: Las caracteristicas sociodemogra-
ficas influyen directamente en el diagndstico tardio del cancer de préstata, aumentando el riesgo de diagndstico metastasico
y de modalidades de tratamiento mds agresivas. La ruralidad, la edad y el estatus de afiliacidn (principalmente asociado a

la renta) son los determinantes sociales que mds impactan en la poblacion estudiada.

Palabras clave: Cdncer de prostata. Caracteristicas sociodemogrdficas. Cdncer de prdstata avanzado.

Introduction

Prostate cancer represents one of the main causes
of malignancy in the world and the leading cause
of cancer in men'. Epidemiologically, a figure of
1,467,000 cases/year was reported for 2023, represent-
ing 7.34% of the total number of cancer cases reported,
ranking it as the fourth most frequent type of cancer,
surpassed by mama, lung, and colorectal cancer®. At
present, the estimated worldwide mortality rate for pros-
tate cancer is 27.1%, with the central regions affected
being the African continent in its southern, middle, and
western zones, followed by Latin America and the
Caribbean. Finally, in Polynesia, where estimated mor-
tality rates reach 20%?2, in Colombia, the estimated
number of prostate cancer cases is 16,479 cases, with
an estimated mortality rate of 7.6%, being the second
most frequent type of cancer after breast cancer.

Late diagnosis of prostate cancer currently rep-
resents one of the leading causes of mortality risk for
this disease®. Late diagnosis of prostate cancer is char-
acterized by the involvement of the entire prostate
gland and the risk of metastasis, affecting mainly bone
and nearby lymph nodes, increasing the risk of patho-
logical fractures, disability, and early death®. Late diag-
nosis of prostate cancer increases the mortality,
disability, and dependency rate by 48%, in addition to
significantly increasing the cost of treatment and the
aggressiveness of the disease’. The late diagnosis of
prostate cancer increases the mortality rate, disability,
and dependence in 48% of cases, in addition to
significantly increasing the cost of treatment and the

aggressiveness of this, especially leading to multimodal
therapies that affect the quality of life of those affected?.

Several studies have shown that there are social and
structural barriers or conditions that delay the early
diagnosis of cancer, the most frequent being the rural
origin of the patients, belonging to the female sex,
belonging to an excluded ethnic/racial group, having a
high workload and presenting episodes of previous
depression that confuse the general malaise due to the
oncological process with psychological causes, among
others®!%. The main factors influencing late diagnosis
of prostate cancer are socioeconomic and previous
studies in Taiwan support that low-income men have a
44% higher risk of being diagnosed with late-stage
prostate cancer than those who are considered high
and middle-income, also increasing the risk of mortality
in this population group from 3 to 1'. Other studies
developed in the U.S.A. have reported that African
Americans are the leading population group that
receives a late diagnosis of prostate cancer and in
whom there is a higher risk of complications associated
with the difficulty of accessing timely treatment'.

In low- and middle-income countries, such as Colombia,
access to health care presents barriers and obstacles
for specific population groups that have been marginal-
ized due to cultural, historical, social, economic, political,
and contextual issues, such as the armed conflict in the
country'®, these situations have led to prevention and
screening strategies for early detection being inefficient
in specific population groups and specific geographic
areas and lead to thinking that there are country-specific
sociodemographic conditions that directly influence the
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opportunities for treatment and prevention of prostate
cancer complications. Different studies have shown that
unequal access to health care in Latin America is one
of the leading causes of prostate cancer mortality in the
region. In countries such as Costa Rica, the lack of
access to medical care has led to pockets of prostate
cancer mortality in some areas despite similar clinical
behavior of prostate cancer cases™.

Therefore, we aimed to estimate the relationship
between certain sociodemographic variables, such as
housing location, racial-ethnic linkage, and the diagno-
sis of advanced prostate cancer in patients with a clin-
ical and histopathological diagnosis and residing in the
departments of Valle, Cauca, and Tolima in Colombia.

Methods
Type of study

We conducted a retrospective observational study
between 2020 and 2023 on patients with histological
and clinical diagnoses of prostate cancer attending the
Instituto Oncoldgico Ospedale S.A.S. sites and resi-
dents of the departments of Valle, Cauca, and Tolima.

Participants
INCLUSION CRITERIA

Patients with clinical and histopathological diagnoses
of prostate cancer were included, with staging according
to the T.N.M. criteria established by the European Society
of Urology for the year 2023'® and those attended by the
Instituto Oncoldgico Ospedale S.A.S. sites in the Valle,
Cauca, and Tolima departments from 2020-2023.

EXCLUSION CRITERIA

Patients with undefined staging according to T.N.M.
criteria were excluded'®, whether the information was
unavailable or was yet to be defined at the time of diag-
nosis, the demographic variables necessary for the
statistical analysis could not be completed, or those
whose medical history could not be fully accessed due
to insurance company issues. Patients only seen once
by the institute were excluded since they were reas-
signed to other institutions due to insurance issues.

Variables

The variables were divided into three categories:
First, the sociodemographic characteristics of the

patients, including age, ethnic/racial affiliation, resi-
dence localization (if from a rural or urban area), the
affiliation regime: contributory, private or subsidized,
and the main primary caregiver (if any). Second, the
clinical characterization, which included T.N.M. classi-
fication, initial prostate-specific antigen (P.S.A.), ISUP,
and Gleason Scale, establishing and classifying
the patient groups into two: metastatic (IV) and
non-metastatic (I-ll), the presence of comorbidities or
clinical history of importance, signs, and symptoms
described (mainly urological) during diagnosis, pres-
ence of metastasis, type of metastasis and anatomical
structures affected at the time of diagnosis. To estab-
lish the patient’s status, the Evaluation Criteria in Solid
Tumors 1.1 (RESCIT 1.1) scale was used, establishing
five primary outcomes: Complete Resolution, Partial
Resolution, Stable Disease, Disease Progression, and
Deceased, using imaging elements and biochemical
markers such as P.S.A. to establish the status'®.

Finally, the treatment modalities, where four main
variables were included: surgical treatment, including
prostatectomy and orchiectomy, radiotherapy, chemo-
therapy, and hormonal therapy, establishing which reg-
imens or modalities were received, whether single or
multiple. Evaluating also the opportunities for treatment
and continued care, the date of issue of the pathology
was considered as diagnostic confirmation and the first
effective appointment with specialists in Urology, Uro-
oncology, and/or Oncology.

Statistical analysis
UNIVARIATE DESCRIPTIVE ANALYSIS

For numerical variables such as age, treatment
opportunities, and P.S.A. (i), among others, we aver-
aged the data obtained and determined the standard
deviation, establishing confidence intervals. For quali-
tative variables, we estimated the frequency of occur-
rence distinguished by the department.

BIVARIATE ANALYSIS

For this analysis, the population was divided
into two subgroups, one metastatic (IV) and one
non-metastatic (I-1ll), comparing their demographic vari-
ables. Hypotheses of association between independent
variables, such as sociodemographic and clinical vari-
ables, and the result variable (clinical stage of prostate
cancer) will be evaluated using specific tests according
to the type of variable, such as y? or Fisher’s test for
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categorical variables or t-test or Wilcoxon for continuous
variables, according to the assumptions of the tests.

REGRESSION MODEL

With the bivariate analysis, a logistic regression model
was established to establish the risk relationship between
the sociodemographic variables and the late diagnosis
of prostate cancer by calculating the odds ratios (OR)
and its corresponding 95% confidence interval.

Ethics committee approval

This study was approved by the ehics and research
committee of the Instituto Oncoldgico Ospedale S.A.S.
on October 30, 2023, under code 002-2023.

Results
Sociodemographic characteristics

A total of 475 patients were included. Most were
distributed in Valle del Cauca, with 308 (64.8%), fol-
lowed by Cauca, with 106 (22.3%), and lastly, Tolima,
with only 61 (12.8%). An average age of 73.0 (8.68) for
the diagnosis of prostate cancer, the department of
Valle the one with the highest average age of 74.5 (8.57)
for the diagnosis of prostate cancer. In terms of eth-
nicity/race, only 10.6% of the population was Afro-
descendant, and the majority recognized themselves
as mestizo. Regarding affiliation to the health system,
the majority belonged to a subsidized scheme,
261 (54.9%), followed by the contributory scheme,
208 (43.8%), and finally, individuals or independent
payers only 6 (1.3%). All patients are affiliated with a
health insurance company and have an average treat-
ment opportunity of 10.6 days after diagnostic confir-
mation, considering the issuance of the pathology until
the first appointment with the specialist as a starting
point (Table 1).

Most of the support network or primary caregivers
are women, of whom 331 (69.7%) corresponded to the
patients’ daughters, partners, or wives. Only 24 (5.1%)
were sons fulfilling this role, 64 (13.5%) were also
women but nieces and sisters of the patients, and
15 (3.2%) corresponded to external caregivers.

Clinical and histological characterization

According to T.M.N. criteria, the non-metastatic pop-
ulation was 292 (61.5%), and the metastatic population

Table 1. Socio-demographic characteristics

Primary caregiver*

Affiliation regime

Ethnic/Race

Residence location

Department

particular

Contributive /

TN

Afro descendent

n (%)

n (%)

n (%)

n (%

n (%)

n (%)

n (%)

n (%)

n (%)

49 (15.2)

74.5 (8.57) 243 (79) 16 (5.2)

188 (61)

277 (89.9) 120 (39)

111 (36) 31 (10.1)

197 (64)

Valle

92 (86.6) 5(4.7) 9 (8.5)

9 (8.5) 73.3 (8.43)

97 (91.5)

101 (95.3)

54 (51) 5 (4.7)

52 (49)

Cauca

46 (75.4) 5(8.2) 10 (16.4)

17 (27.9) 69.8 (9.11)

44 (72.1)

61 (100)

37 (60.6) 0 (0)

24 (39.4)

Tolima

*Person in charge of the care and attention of the oncology patient.
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Figure 1. Classification of patients under study.

was 183 (38.5%). Within the non-metastatic population,
the majority was classified as stage Il 131 (44.9%)
(Fig. 1).

Among the most frequent urological signs and symp-
toms, hematuria was found to be the most frequent with
48 reports (10.1%), followed by pelvic pain with
46 (9.7%), and decreased urinary stream flow with
30 (6.3%) in third place. In the metastatic population,
the main metastasis present was bone metastasis with
129 (70.5%), followed by lymph node metastasis with
81 (44.3%) and lung metastasis with 14 (7.7%) (Table 2).

Non-communicable chronic diseases were the main
comorbidities identified in the population studied, the
most frequent being hypertension, with 211 (44.4%),
followed by diabetes mellitus type 2, with 92 (19.4%),
and lastly, hypothyroidism, with 58 (12.2%) (Table 3).

The central systems affected by metastasis were the
skeletal system and lymph nodes. Among the anatom-
ical structures affected, we have mainly the pelvis with
80 (43.7%), followed by vertebrae with 77 (42.1%), and
finally, the involvement of the axial skeleton with
70 (38.3%) of the reported cases. Regarding the lymph
nodes affected, the inguinal lymph nodes were the
most affected, with 49 (26.8%), followed by the thoracic
with 19 (10.4%), and finally, the iliac with 11 (6%) of the
reported cases (Table 4).

Influence of sociodemographic factors on
the diagnosis and follow-up of prostate
cancer

The result of the bivariate analysis established that
housing location, affiliation status, and age are socio-
demographic factors that directly influence the chances
of early diagnosis of prostate cancer (p < 0.05). Rurality
seems to be one of the most influential factors in the
late diagnosis of prostate cancer since, within the stud-
ied population, the majority of the metastatic population

Table 2. Clinical characterization

Department

n (%)

n (%)

Type of metastasis

n (%)

n (%)

Bone/
osteoblastic
n (%)

Metastatic
patients
n (%)

Pathological
fractures
n (%)

n (o/o)

o
=
Q
[
2
(V]

dysfunction

Edema
of the
lower
limbs
n (%)

n (%)

in urine

stream
{0
n (%)

Initial urological signs and symptoms
n (%)

Hematoespermia | Decrease

Pelvic
pain
m n(%) | ni%)

PSA
(L)]
(ng/mL)

61(198)  12(39)  8(26) (g

92 (29.9)

2 (0.6) 126 (41)

9(2.9) 3(1) 13 (4.2)

3(1) 21 (6.8)

29 29 (9.4)

(9.4)

74.9
(232.9)

Valle

30 (28.3) 16 (15.1) 13 (12.3) 2(1.9) 2(1.9) 1(0.9)

1(0.9)

8(75  3(28) 12 (11.3)

2(1.9) 5(4.7)

6(5.7) 15(14.2)

92.3
(229.3)

Cauca

27 (44.3) 21 (34.4) 7(11.5) 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0)

1(1.6)

3(49) 1(16) 0(0.0)

0(0.0) 4 (6.6)

11 4 (6.6)

(18)

71.5
(207.7)

Tolima

PSA (1): initial prostate-specific antigen.

*QOthers include brain and bladder metastasis.
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Table 3. Medical history and co-morbidities

Department
Hypertension Type 2 Dyslipidemias
diabetes
mellitus
Valle 149 (48.4) 70 (22.7) 12 (3.9)
Cauca 37 (34.9) 17 (16) 5(4.7)
Tolima 25 (41) 5(8.2) 1(1.6)

reported a rural origin (90.2%). They were followed by
age, where persons classified as metastatic have a
higher mean age of 74.2 (8.73) than non-metastatic
72.3 (8.58) at the time of diagnosis of prostate cancer.

As for the affiliation regime, statistically significant
differences were also found between those affiliated to
a state-subsidized regime (lower income capacity) and
the contributory ones, finding that the subsidized ones
have a higher risk of late diagnosis (metastatic). As for
the support network, a distinction was made by gender,
seeing that there were no statistically significant differ-
ences as a factor influencing late diagnosis of prostate
cancer (Table 5).

Coming from a rural area is a risk factor for prostate
cancer late diagnosis (OR = 4.59, 95% Cl = 1.46-6.59)
(Table 5). As for age, an OR = 1.01 (95% Cl = 0.5-2.3).
Furthermore, for the insurance an OR = 72 (95%
Cl = 5.9-9.74).

Modalities of treatment and monitoring

Regarding the status of the patients, it was found that
most of the population studied had complete resolution
of the disease 183 (38.5 %), followed by disease pro-
gression with 135 (28.4 %) and finally stable disease
with 94 (19.8 %) (Fig. 2). As for the treatment modali-
ties, these were grouped, finding that the treatment with
the highest frequency of implementation was the hor-
monal treatment of androgen deprivation with 45.5% of
cases, followed by active surveillance with 40.4%, and
in third place, the combination of chemotherapy with
hormone therapy (Fig. 3).

Discussion

For the results obtained, this study presents results
like those reported in the literature, where rurality is one
of the main factors that influence the late diagnosis of

Chronic Other Hypothyroidism Other
kidney primary pathologies
disease cancers
7(2.3) 24 (7.8) 45 (14.6) 65 (21.1)
0(0) 2(1.9) 1(0.9) 12 (11.3)
0(0) 0(0) 12 (19.7) 8 (13.1)
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Figure 2. Present status of patients RECIST criteria 1.1.
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Figure 3. Treatment modalities in place.
CH: chemotherapy; S: surgical; H.T.: hormonal therapy;
RTD: radiotherapy.

prostate cancer'. Rurality has also been associated with
lower treatment opportunities, higher risk of mortality,
and lower possibility of adherence, becoming one of the
critical factors influencing patient treatment and recov-
ery'®. Rurality has been associated with poverty and
care difficulties. In the United States, it has been shown
that there are differences even between black men from
urban and rural locations, with a higher mortality rate in



Table 4. Main anatomical structures affected by metastasis

Department

Lymph nodes
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Axial skeleton

18 (32.7)

1(1.8)

7 (5.6) 38 (69.1) 2 (3.6)

18 (14.3)

30 (23.8)

59 (46.8)

55 (43.7)

56 (44.4)

Valle

0(0.0) 5 (35.7) 9 (64.3) 1(7.1) 1(7.1)

3(10)

10 (33.3) 5(16.7)

6 (20)

10 (33.3)

Cauca

0(0.0) 0(0.0)

0(0.0)

0(0.0) 6 (100)

2(7.4)

3(11.1)

8 (29.6)

9(33.3)

14 (51.9)

Tolima
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the latter and a higher risk of complications'®. In other
countries, such as Australia, rurality also represents an
essential factor that influences not only the diagnosis but
also the treatment and increases the risk of relapse by
having less opportunity to access follow-up care?.

Racial status is also one of the factors influencing
treatment opportunities, diagnosis, and adherence. In
the United States, African American and Hispanic
patients are more likely to have a late diagnosis of can-
cer, fewer opportunities for treatment, and more signif-
icant difficulties in accessing it, increasing their mortality
rate compared to white men'®. Although Latin America
has a sizeable Afro-descendant population located
mainly in the Caribbean, Brazil, and Colombia, there are
so far no studies that evaluate the influence of social
factors in the processes of diagnosis and management;
only genetic elements have been determined as a risk
factor for the development of prostate cancer?'. As for
the results obtained, it was not possible to evaluate
the effect of racial ethnicity on the late diagnosis of
prostate cancer since the Afro-descendant population
included is very low, even though it represents 10%
of the Colombian population and genetically has a
higher risk of developing prostatic alterations®?.

Concerning comorbidities, different studies have
shown that metabolic alterations are the most prevalent
in patients with prostate cancer, the main ones being
hypertension, diabetes, and dyslipidemias, which were
by the results obtained in our study?®. However, it is
essential to highlight that the comorbidity found was the
presence of hypothyroidism; it is known that this con-
dition by endocrine dysregulation increases the risk of
cancer development, especially in young populations
(< 60 years), being frequent in patients with lung and
colon-rectal cancer, our study is the first that manages
to demonstrate such a high prevalence of this condition
in population with prostate cancer®*2°,

Strengths and limitations

Among the strengths, this is the first study developed
in Colombia that evaluates sociodemographic condi-
tions and their association with the diagnosis of
advanced prostate cancer, using three departments
simultaneously located in southwestern Colombia,
allowing us to reach accurate conclusions about the
conditions and social determinants that influence the
early diagnosis of prostate cancer and therefore, pre-
vent the complications associated with it and reduce
mortality rates in patients with late diagnosis.
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Table 5. Bivariate analysis of the relationship between sociodemographic variables and patient groups and

regression model

Sociodemographic variable

Residence location

Rural 165 (90.2%) 37 (12.7%)

Urbana 18 (9.8%) 255 (87.3%)
Affiliation regimen

Contributory or individual 63 (34.4%) 151 (51.7%)

Subisidiated 120 (65.6%) 141 (48.3%)
Age
Mean (SD) 74.2 (8.73) 72.3 (8.58)

Median (Min, Max) 74.0 (53.1,94.8) 725 (49.4, 92.0)

Primary caregiver (gender)

Female 133 (72.7%) 205 (70.2%)
Male 15 (8.2%) 13 (4.5%)
No report 21 (11.5%) 47 (16.1%)
Parnert 11 (6.0%) 9 (3.1%)

*The p value is taken as p for statistically significant differences < 0.05.

One area for improvement in our study is that we did
not perform an analysis that sought to see if there were
inequalities within the urban population, which was the
majority within our study population. The information in
the medical records needed to be more sufficient to
subclassify the participants by socioeconomic strata or
level of education, since most medical records lacked
this information.

Conclusions

Demographic conditions influence the chances of
late diagnosis of prostate cancer in Colombia, with the
main limiting factor increasing the risk of receiving more
invasive therapies and reducing the probability of sur-
vival. Rurality is one of the main factors influencing the
late diagnosis of prostate cancer in Colombia, as well
as the affiliation regime, with the subsidy an influencing
factor, and age, the older the age of diagnosis, the
higher the risk of late diagnosis.
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treatment for overactive bladder syndrome?
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Abstract

Objective: Overactive bladder affects up to 32% of Latin Americans over 40.This study compares mirabegron and darifenacin
in terms of safety and efficacy, as no similar studies exist in Colombia. Method: A retrospective study of 234 patients treated
with mirabegron or darifenacin between January/2019 and April/l2022. Data were analyzed using statistical tests, with
significance set at p < 0.05. Results: Both drugs significantly reduced urination frequency, with no difference in patient-reported
improvement. Women experienced more side effects, particularly with Darifenacin. Conclusions: Both treatments were
effective, but Darifenacin had more side effects, leading to higher discontinuation rates for women.

Keywords: Overactive bladder. Mirabegron. Darifenacin.

Resumen

Obijetivo: La vejiga hiperactiva afecta hasta el 32% de los latinoamericanos mayores de 40 afios. Este estudio compara
mirabegron y darifenacina en términos de seguridad y eficacia, ya que no existen estudios similares en Colombia.
Método: Estudio retrospectivo de 234 pacientes tratados con mirabegron o darifenacina entre enero/2019 y abril/l2022. Los
datos se analizaron utilizando pruebas estadisticas, con una significancia establecida en p < 0.05. Resultados: Ambos
medicamentos redujeron significativamente la frecuencia de miccidn, sin diferencias en la mejora reportada por los pacientes.
Las mujeres experimentaron mds efectos secundarios, principalmente con darifenacina. Conclusiones: Ambos tratamientos
fueron efectivos, pero darifenacina tuvo mas efectos secundarios, y mas altas de suspencion en mujeres.
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Introduction

According to the International Continence Society,
overactive bladder (OAB) is defined as urinary urgency,
usually with urinary frequency and nocturia, with or
without urgency urinary incontinence. Urinary tract
infection must have been previously ruled out'?. OAB
is predominant in the African-American race and in the
female sex®®. It presents a 30% prevalence in patients
> 60 years. In Latin America, the prevalence in women
> 18 years old is 14%, and in women > 40 years is 32%?°.

The OAB treatment is a widely debated topic, in which
multiple prospective studies have been carried out,
allowing different treatments to be compared. Based on
these studies, recommendations have changed over
time, starting from the premise that a few decades ago,
antimuscarinics were the treatment of choice for this
pathology’. Since 2010, this has been a debated subject
due to the appearance of new treatments such as B3
agonists’. Mirabegron, being a sympathomimetic, does
not have the typical effects of antimuscarinics such as
dry mouth, urinary retention, or constipation®. In terms
of efficacy, in clinical trials conducted to date, mirabe-
gron has shown similar efficacy to that of antimuscarin-
ics, conducting the treatment based on the side effects
and tolerability®. In the latest guidelines of the European
Association of Urology, it is recommended to start anti-
muscarinic drugs or beta 3 agonists as an alternative to
antimuscarinic drugs if they do not respond to conser-
vative treatment (pelvic floor therapy and adjustment of
voiding habits)®.

Darifenacin is one of the few antimuscarinics that
does not penetrate the central nervous system, since
it does not cross the blood-brain barrier, as well as
being a selective M3 receptor (present in the urinary
tract). Thus, it is considered the antimuscarinic agent
with fewer secondary effects of neural origin. About
mirabegron, it is a B3 agonist that does not have pen-
etrance into the central nervous system either, with
mainly peripheral side effects such as arterial hyper-
tension. When reviewing the literature, few studies have
been found comparing mirabegron versus darifenacin,
and none in the Colombian population. A comparative
retrospective study was carried out in this population,
facilitating the decision on first-line treatment in OAB
syndrome (OABS).

Material and methods

A retrospective observational study was carried out
in patients with OAB without treatment started. About

3013 medical records of patients with OAB diagnosis
from two institutions were reviewed between January
2019 and April 2022. Only patients starting on mirabe-
gron or darifenacin as first-line treatment were included.
All patients with incomplete data, combined treatments,
or previous treatments were excluded. Having received
previous pelvic floor therapy was not an exclusion
criteria.

The U Mann-Whitney test was obtained to compare
the quantitative variables, and the y? for the qualitative
ones, considering a significant difference of p < 0.05.
To establish the difference between daytime and night-
time urinary frequency before and after treatment, dif-
erencing between darifenacin and mirabegron, the
Student’s t-test tool was used. Data were tabulated and
calculated using the Statistical Package for the Social
Sciences 28. Objective results decreased daytime and
nighttime frequency, and subjective results were about
the patient-reported improvement after starting medi-
cation. In addition, a subanalysis by age and sex was
performed.

Results

A total of 234 patients who received mirabegron (66%)
or darifenacin (33%) as initial treatment were included.
There were no demographic differences in terms of age,
sex, comorbidities, or the presence or absence of unin-
hibited contractions in urodynamics (Table 1).

There was no statistically significant difference
related to the subjective improvement referred by the
patient. When performing the analysis by subgroups
regarding sex and age, there was also no difference in
subjective improvement (Table 2).

A significant decrease in overall daytime voiding fre-
quency was evidenced, including darifenacin or mira-
begron, finding a difference in daytime frequency of 2.6
urinations per day (95% confidence interval [CI]: 1.5-
3.6; p = 0.0001). When discriminating between mirabe-
gron and darifenacin, it was found that mirabegron
presented a significant difference in terms of the day-
time frequency change, before and after treatment,
decreasing 2.87 urinations per day (95% CI: 1.76-3.97;
p = 0.0001). On the other hand, darifenacin did not
show a statistically significant difference with a decrease
of 1.25 micturitions per day (95% Cl: 1.8-4.3; p = 0.39).

About nocturnal urination frequency, it also presented
a significant global decrease in the number of nocturnal
micturitions before and after the medication
(1.1 micturitions with 95% CI: 0.7-1.51; p = 0.0001); Alone
treatment with darifenacin did not present a significant
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Table 1. Demographic data according to treatment

Demographic data Total, n = 234 (%)

Age 68 + 19
Sex
Female 129 (55.1)
Male 105 (44.9)
Comorbidities
Neurological disease 22 (9.4)
Obesity 25 (10.7)
Arterial hypertension 96 (41)
Radiotherapy 9(3.9)
Pelvic surgery 40 (17.1)
Oncological disease 32 (13.7)
Coronary disease 30 (12.8)
Overactive detrusor in urodynamics 34 (14.5)

Darifenacin, n = 78 (%)

Mirabegron, n = 156 (%)

69 + 22 67 + 17 0.61
0.578

41 (52.6) 88 (56.4)

37 (47.4) 68 (43.6)
8(10.3) 14 (9.0) 0.756
10 (12.8) 15 (9.6) 0.454
32 (41) 64 (41) 1.000
1(1.3) 8 (5.1) 0.149
15 (19.2) 25 (16) 0.539
8(10.3) 24 (15.4) 0.282
11 (14.1) 19 (12.2) 0.678
9 (11.5) 25 (16) 0.359

Table 2. Subjective improvement assessed, after starting darifenacin versus mirabegron

m Total, n = 234 (%) Darifenacin, n = 78 (%) Mirabegron, n = 156 (%) -

Subjective improvement 157 (67.1)
Daytime voiding frequency
Onset 845
Post treatment 64
Nocturnal voiding frequency
Onset 3+25
Post treatment 2+2

Table 3. Adverse events and drug suspension cause

Demographic data Total, n = 234 (%)

Treatment suspension causes

Arterial hypertension 4(1.7)
Headache 5(2.1)
Dry mouth 5(2.2)
Dry skin 1(0.4)
Constipation 4(1.7)
Rash 1(0.4)
Blurry vision 1(0.4)
Drowsiness 1(0.4)
Edema 1(0.4)
Adverse event 15 (6.4)
Treatment suspension 16 (6.8)

decrease (0.54 urinations with 95% Cl: -0.49-1.57;
p = 0.28), unlike mirabegron, which presented a decrease
of 1.25 nocturnal urinations (95% CI: 0.8-1.6; p = 0.0001),
being statistically significant (Table 3).

Mirabegron was less discontinued than darifenacin
(8.8% vs. 12.8% p = 0.01) with fewer adverse events
(8.2% vs. 12.8% p = 0.005). Women presented a

48 (61.5) 109 (69.9)

75+5 8+4 0.61
6+5 6+4 0.21
2+4 3+2 0.49
2+2 2+2 0.43

Darifenacin, n = 78 (%) Mirabegron, n = 156 (%) -

2(2.6) 2(1.3) 0.476
4 (5.1) 1(0.6) 0.025
3(3.9) 2(1.3) 0.195
1(1.3) 0 0.151
4 (5.1) 0 0.004

0 1(0.6) 0.48
1(1.3) 0 0.16
1(1.3) 0 0.16

0 1(0.6) 0.48
10 (12.8) 5(3.2) 0.005
10 (12.8) 6(3.8) 0.010

greater number of side effects (10.1 vs. 1.9% p = 0.011)
and tended to quit treatment (10.1 vs. 2.9% p = 0.03)
in comparison with men, with a statistically significant
difference. When performing the analysis according to
age (greater or younger than 65 years), no significant
difference was found in terms of secondary events and
suspension.
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Discussion

“Overactive detrusor” term differs from OAB in that
the first is a urodynamic parameter, whereas the latter
is a combination of signs and symptoms. Therefore, an
overactive detrusor can be one of the many causes of
OABS. Among the etiologies of this syndrome, it is
found mucosa inflammation, chronic outlet tract
obstruction, and idiopathic or neurogenic hyperactive
detrusor due to neurological pathologies (Parkinson’s,
cerebrovascular disease, transverse myelitis, or spinal
cord lesions)'1°. Both, antimuscarinics and B3 adren-
ergics have been studied and their formulation has
been widely applied as first-line drugs in the treatment
of OABS, regardless of an overactive detrusor or not'’;
Patients with this syndrome are more likely to suffer
from depression and anxiety, making extremely import-
ant to know the effectiveness and safety of the different
medications, choosing the best option according to
each case''. In this order, the main purpose of this
study was to compare two first-line drugs (mirabegron
vs. darifenacin) with different mechanisms of action and
with little penetration into the central nervous system.

Since then, mirabegron (B3 agonist) has been com-
pared with different antimuscarinics such as toltero-
dine, imidafine, and solifenacin'>'®, However, all of
these antimuscarinics have penetrance into the central
nervous system and can produce neurological effects
such as dizziness, drowsiness, blurred vision, or cog-
nitive defects, which may condition their suspension'.
The effectiveness of mirabegron has approached 70%
with 50 mg daily compared to 59% with placebo'®.

Besides, darifenacin and trospium do not cross the
blood-brain barrier, presenting fewer neuronal
effects'®20, In addition, darifenacin is the most selective
for M3, showing fewer adverse effects on the cardio-
vascular system (M2 receptors) and the nervous sys-
tem (M1)?°. Solifenacin has been shown to be more
effective than the rest of the antimuscarinics but with
greater adverse effects since it is not M3 selective?’,
Its use is contraindicated in patients with angle-closure
glaucoma.

On the other hand, mirabegron is a sympathomimetic
B3 adrenergic agonist that produces relaxation of the
longitudinal detrusor under the influence of norepineph-
rine. This does not have the typical effects of anticho-
linergics; however, they can present hypertension,
nasopharyngitis, and headaches?. In terms of efficacy,
in clinical trials carried out to date, mirabegron has
shown similar efficacy to antimuscarinic drugs.

Meek et al. performed a meta-analysis comparing the
risk of constipation by the administration of anticholin-
ergics, showing that tolterodine (OR 1.36, 95% Cl = 1.01-
1.85) and darifenacin (OR 1.93, 95% CI = 1.40-2.66)
gets on less constipation. On the other hand, trospium
(OR 2.93, 95% CIl = 2.00-4.28) and solifenacin produce
greater constipation (OR 3.02, 95% Cl = 2.37-3.84)%.
In another meta-analysis conducted by Cochrane, they
conclude that solifenacin is more effective than
tolterodine, with a lower risk of dry mouth. Within the
reported data, two crossover trials were presented
comparing oxybutynin and darifenacin, having the
same effectiveness.

In the SOLIDAR study published in 2012, the efficacy
and safety profile of darifenacin was compared with
solifenacin. There was no significant difference in the
reduction of OAB symptoms with overactive detrusor
between the two groups; however, solifenacin showed
a greater increase in quality of life compared to dar-
ifenacin. Adverse effects in both groups were similar
(constipation, blurred vision, headache, dizziness,
insomnia, concentration, and memory problems) with
the exception of dry mouth, which was higher with
darifenacin®.

The BLOSSOM clinical trial also compared toltero-
dine versus placebo versus mirabegron (100/150 mg)
in a period of 4 weeks?®. Voiding frequency and incon-
tinence frequency were significantly decreased in both
mirabegron groups compared to placebo; however,
there was no significant difference between tolterodine
and placebo. About drug suspension due to adverse
effects, 1.5% was discontinued in the placebo group,
4.6% in the mirabegron 100 mg group, 7.7% in the
mirabegron 150 mg group, and 3.1% in the tolterodine
group. More adverse effects were observed in the mira-
begron 150 mg group, consisting of palpitations, ver-
tigo, blurred vision, dry mouth, nausea, dizziness, rash,
and fatigue®.

The SCORPIO trial was carried out in 27 countries
of Europe and in Australia, a double-blind, randomized
controlled phase 3 study, where the efficacy of mirabe-
gron (50, 100 mg) versus placebo and tolterodine 4 mg
versus placebo was evaluated for 12 weeks?®. A greater
reduction in urination and incontinence episodes was
found in 12% of patients compared to placebo®®. When
comparing tolterodine with placebo, there was no sig-
nificant difference in the reduction of voiding episodes
per day, but there was a significant difference in the
reduction of incontinence episodes. In this study,
tolterodine is not directly compared with mirabegron?.
The ARIES study (USA and Canada) followed a similar
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methodology to the SCORPIO study for 12 weeks,
where mirabegron 50/100 mg was compared versus
placebo. However, this study did not compare toltero-
dine versus placebo. Likewise, it showed a significant
decrease in micturition frequency and incontinence in
both groups of mirabegron versus placebo. The JAPAN
and ASIA study, carried out more recently, shows the
same results, evidencing a significant decrease in mic-
turition frequency and incontinence with mirabegron
than with placebo. However, there is no significant
decrease in these parameters with tolterodine?”28,

The TAURUS study (Europe, Australia, South Africa,
USA, and Canada) is the continuation of the SCORPIO
and ARIES study, whose main outcome was to evaluate
the safety profile of mirabegron compared to placebo
and tolterodine for 12 months?°. The incidence of adverse
effects was similar in the mirabegron 50 mg/100 mg and
tolterodine groups (59.7% vs. 61.3% vs. 62.6%, respec-
tively)?>%0. Most of them were mild-to-moderate adverse
effects, including hypertension, headache, dry mouth, or
constipation. Of these, the only significant difference
between the groups was the incidence of dry mouth, with
a higher presentation in the tolterodine group. The rise
in systolic blood pressure was only 0.2 and 0.4 mmHg in
the mirabegron 50 mg and 100 mg groups, respectively.
The drug discontinuation was similar in the three groups
(6.4% vs. 5.9% vs. 6.0%). Major adverse events were
similar in the three groups. A higher incidence of cardiac
arrhythmias and episodes of urinary retention was found
with tolterodine.

Following this, few studies have been carried out
comparing antimuscarinics with mirabegron in mono-
therapy or as an enhancement to anticholinergic ther-
apy. In 2016, the BESIDE study was carried out, in
which solifenacin was compared versus mirabegron is
associated with solifenacin. The results showed supe-
riority of the combination of mirabegron 50 mg associ-
ated with solifenacin 5 mg over the administration of
solifenacin 5 mg in monotherapy. In addition, the
non-inferiority of this combination is shown with
solifenacin 10 mg in monotherapy.

However, few studies comparing directly darifenacin
with mirabegron were found. In 2014, Maman and
associates combined the results of different studies
evaluating the efficacy of antimuscarinic drugs with
placebo and compared them with the results of
Mirabegron versus placebo. In this way, possible
results of hypothetical direct comparison studies
between B3 adrenergic and antimuscarinic drugs were
simulated®". It was found that there would be no sta-
tistically significant difference between mirabegron

compared to tolterodine, darifenacin, fesoterodine,
oxybutynin, solifenacin 5 mg, and trospium. However,
solifenacin 10 mg was the only one showing possibly
greater efficacy than mirabegron3'.

The only prospective study carried out in 2020 by
Bhangu et al. analyzed 60 patients with mirabegron and
60 patients with darifenacin, finding that darifenacin
had comparable results to mirabegron, with a slightly
greater improvement in symptoms than mirabegron.
The improvement in voiding frequency at 4 weeks was
63% for mirabegron and 91% for darifenacin (p = 0.001);
however, at 12 weeks, 90% of patients improved with
mirabegron and 98% improved with darifenacin, without
significant differences. These results differ from our
study, where comparable results were found but with a
significant decrease in daytime and nighttime urinary
frequency®.

On the other hand, Vasudeva et al. conducted a ran-
domized clinical trial comparing these two drugs in the
neurogenic bladder and stroke population, finding com-
parable effectiveness and safety. In both medications,
there was a significant decrease when comparing
pre- and post-treatment symptoms, such as inconti-
nence, nocturia, and micturition frequency. However,
there was no significant difference between the two
drugs in terms of these parameters®:.

In our study, we did a retrospective comparison of effi-
cacy and side effects between mirabegron and darifenacin
as first-line treatment in patients with OAB. Both groups
presented similar demographic characteristics with no sig-
nificant difference in terms of age, sex, comorbidities, or
presence of hyperactive destructor in urodynamics. As
previously mentioned in studies, there was no significant
difference between mirabegron and antimuscarinic in
terms of subjective symptom improvement, even when
performing a subanalysis by gender and age. However, in
terms of daytime and nighttime micturition frequency, a
significant difference was seen when comparing the
pre- and post-treatment frequency with mirabegron. This
difference was not significant for darifenacin. However, it
is important to highlight that the number of patients
included in mirabegron’s group was double than of dar-
ifenacin, which could have affected the result. Now, when
comparing daytime and nighttime micturition frequencies,
both pre- and post-treatments were comparable.

In terms of safety, darifenacin showed a worse safety
profile than mirabegron, with a higher rate of adverse
events and suspension, with a significant difference.
Constipation and headache were the secondary events
presented in the darifenacin group, with a significant
difference when compared to mirabegron. This differs
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from what has been reported in the literature, given that
headache and hypertension were the most frequent
events with mirabegron. No comparative studies of this
medication with mirabegron were found. As expected,
no differences were found in neurological side events.
Women presented a greater number of side effects and
discontinuation of treatment than men, without a differ-
ence when discriminating by age (greater or younger
than 65 years).

One of this study’s limitations is its retrospective
nature, with a difference between the number of
patients in each group, doubling the number of cases
treated with mirabegron. The results were based on
subjective aspects recorded by the specialist in clinical
history. Given that urodynamics are not routinely per-
formed in clinical practice before and after the start of
treatment in OAB, it was not possible to use this param-
eter to compare both drugs.

Conclusion

The subjective improvement between mirabegron
and darifenacin is comparable; however, a significant
decrease in daytime and nighttime micturition fre-
quency was observed in mirabegron related to dar-
ifenacin. In addition, darifenacin showed a higher rate
of secondary events and drug discontinuation, with
constipation prevailing in this group. Constipation and
headache were the secondary events with a significant
difference between both groups, favoring the patients
treated with mirabegron. Based on the above, the door
is opened to carry out a prospective comparison that
allows a more objective analysis of the symptomatic
and urodynamic parameters in the Colombian popula-
tion, including a larger number of patients.
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Evaluacion de la funcién sexual en mujeres con prolapso genital,
usuarias de pesarios

Evaluation of sexual function in women with genital prolapse,
pessary users
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Resumen

Objetivo: Evaluar la funcidn sexual en mujeres con prolapso genital, antes y después del uso del pesario. Método: Estudio
transversal. Se incluyeron 35 mujeres (entre 38 y 47 afios) con prolapso genital sintomdtico atendidas en tres clinicas uni-
versitarias en el Eje Cafetero (Colombia) entre 2022 y 2024. Se evalud la funcion sexual con el indice de funcion sexual
femenina (IFSF), antes y 6 meses después del uso del pesario. Se realizd analisis descriptivo. Resultados: La edad pro-
medio de las participantes fue 46,85 + 9,72 afios. El 54,28% presentd prolapso anterior, el 31,42% posterior y el 14,28%
apical. El prolapso grado 2 fue el mds frecuente (48,57%) y el menos frecuente el grado 4 (8,57%). El principal sintoma fue
la sensacion de bulto vaginal (88,57%), sequido de la urgencia miccional (71,42%). La prevalencia de disfuncion sexual
antes del uso del pesario fue del 82,85% y luego del uso del pesario de 25,71%. La puntuacion del IFSF en la poblacion
total antes y después del uso del pesario fue de 21,15 + 764 y 2756 + 8,39, respectivamente. Predomind el trastorno del
deseo (82,85%), seguido del orgasmo (51,42%). Conclusiones: El uso del pesario ejerce un positivo efecto en la funcion
sexual de las mujeres con prolapso genital, logrando una disminucion de las 2/3 partes en la prevalencia de disfunciones
sexuales. Se debera considerar el uso de pesario como parte de la primera linea terapéutica en pacientes con prolapsos
genital de grado igual o mayor a 2.

Palabras clave: Prolapso. Genitales. Mujeres. Pesarios. Salud sexual.

Abstract

Objective: To evaluate sexual function in women with genital prolapse, before and after the use of the pessary.
Method: Cross-sectional study. Thirty-five women (38 and 47 years old) with symptomatic genital prolapse were included.
They were diagnosed with the pelvic organ prolapse quantification system (POP-Q), treated in three university clinics in the
Coffee Region (Colombia), between 2022 and 2024. Sexual function was evaluated with the Index of Female Sexual Function
(IFSF), before and 6 months after the use of the pessary. Consecutive sampling was done. Descriptive analysis was perfor-
med. Results: The average age of the participants was 46.85 + 9.72 years. Fifty-four-point twenty-eight percent presented
anterior prolapse, 31.42% posterior and 14.28% apical. Grade 2 prolapse was the most common (48.57%), and grade 4 was
the least common (8.57%). The main symptom was the sensation of a vaginal lump (88.57%), followed by urination urgency
(71.42%). The prevalence of sexual dysfunction before pessary use was 82.85% and after pessary use was 25.71%. The IFSF
score in the total population before and after pessary use was 21.15 + 764 and 2756 + 8.39, respectively. Desire disorder
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predominated (82.85%), followed by orgasm (51.42%). Conclusions: The use of the pessary has a positive effect on the
sexual function of women with genital prolapse, achieving a decrease of 2/3 in the prevalence of sexual dysfunctions. The
use of a pessary should be considered as part of the first line of therapy in patients with genital prolapse equal to or grea-

ter than grade 2.

Keywords: Prolapse. Genitalia. Women. Pessaries. Sexual health.

Introduccion

El prolapso genital femenino describe la pérdida de
apoyo de los 6rganos pélvicos (vejiga, utero, cupula
vaginal y/o recto). Se define como la protrusién (hernia)
de estos en el canal vaginal o hacia fuera de este'?.
La prevalencia del prolapso genital varia del 2,9 al
97,7% segun el método utilizado para el estudio, pero
se estima del 2,9 al 11,4% cuando se utiliza un cues-
tionario de sintomas®“y del 31,8 al 68,38% si se realiza
el examen clinico con el Sistema de cuantificacion de
prolapso de 6rganos pélvicos (POP-Q por su acrénimo
inglés: pelvic organ prolapse quantification)®”.

La etiologia del prolapso genital es multifactorial”. En
los factores de riesgo los estudios sugieren que el enve-
jecimiento, trauma pélvico y cirugia evocan denervacion
y desvascularizacion de los tejidos, alteraciones anatd-
micas y una mayor degradacion del colageno; todo esto
puede conducir a una disminucion de la resistencia
mecanica y predisposicion a la aparicién del prolapso
genital. De hecho, se ha demostrado reduccion en el
contenido de proteinas y estrdgenos en los ligamentos
uterosacros, en la vagina y parametrios de las mujeres
con prolapso®.

En las manifestaciones clinicas el prolapso genital
causa varios problemas de indole urinario, digestivo,
genital y/o sexual, los cuales obstaculizan la calidad de
vida de las mujeres’®. El sintoma especifico y méas
frecuente por el que consultan las mujeres afectadas
es la sensacién de bulto fuera de la vagina; aunque
también puede acompanarse de sintomas funcionales
de la vejiga, el intestino y/o sexuales en coexistencia
o no®™.

El diagnostico del prolapso genital se basa principal-
mente en el examen fisico, ya que es estrictamente
clinico, aunque se puede recurrir a ciertas ayudas diag-
nosticas como el ultrasonido transperineal, la cisto-de-
fecografia y la resonancia magnética’®. No obstante, la
evidencia no ha demostrado la clara asociacion entre
el diagndstico y la magnitud del prolapso genital con
estas herramientas'.

La medicién o cuantificacion del prolapso genital
femenino debe hacerse mediante el sistema validado
y aprobado internacionalmente conocido como POP-Q,

que puede medir el prolapso en los tres compartimen-
tos y tres niveles de la vagina'.

Si bien el prolapso genital femenino suele ser cronico
y progresivo, también es posible la regresién esponta-
nea, especialmente para el prolapso de grado 1% de tal
manera que el tratamiento puede ser médico (conser-
vador) o quirdrgico, en donde las opciones terapéuticas
incluyen conducta expectante/observacion, fisioterapia
del piso pélvico, uso de pesarios y cirugia'™>'6. En
pacientes con prolapsos asintomaticos se recomienda
la observacidn'’. En aquellas que no desean o no son
aptas médicamente para cirugia, los pesarios son una
opcion efectiva, ya que mejoran tanto los sintomas
como la calidad de vida'™. Si se indica la cirugia, esta
se puede realizar mediante enfoque transvaginal, lapa-
roscopico/robaético o abierto, utilizando o no tejido nativo
o malla'.

El prolapso genital puede tener un impacto significa-
tivamente negativo en la calidad de vida y la funcion
sexual de una mujer, como consecuencia de los sinto-
mas de la presion pélvica, el bulto vaginal, la disfuncién
urinaria e intestinal o por la presencia de disfunciones
sexuales®9192%; por tal razdn, el objetivo de este estu-
dio consistié en evaluar la funcién sexual en mujeres
con prolapso genital, antes y después del uso del pesa-
rio, en el Eje Cafetero (Armenia, Pereira y Manizales),
Colombia.

Método
Disefio y poblacion

Estudio de corte transversal en el que se incluyeron
mujeres mayores de 18 afios con diagndstico de pro-
lapso genital sintomatico, sexualmente activas y con
pareja estable, que asistieron a la consulta externa de
ginecologia en tres clinicas del Eje Cafetero, Colombia,
entre el 1 de mayo de 2022 y el 30 de abril del 2024.
Estas dieron su consentimiento informado de forma
escrita. Las instituciones participantes son clinicas uni-
versitarias de alto nivel de complejidad, en donde se
atienden personas adscritas al sistema de aseguramiento
subsidiado y contributivo, en el Sistema General de
Seguridad Social en Salud de Colombia. Se excluyeron
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mujeres gestantes, en menopausia, con antecedente
de histerectomia, ooforectomia, incontinencia urinaria
o fecal, cirugia pélvica, con datos incompletos en la
historia clinica y las que no aceptaron participar. Se
realizd un muestreo consecutivo por conveniencia, a
partir del universo de mujeres atendidas en las tres
instituciones participantes durante el periodo de la
investigacion.

Procedimiento

En la consulta externa de ginecologia de cada una
de las clinicas del estudio se identificé a las mujeres
con prolapso genital sintoméatico (anterior/cistocele,
posterior/rectocele, apical/histerocele). Al finalizar la
consulta, a las pacientes a las cuales se las iba a tratar
con pesario, un médico general les explicaba el propé-
sito del estudio y el proceso de consentimiento infor-
mado en la sala de espera. Las candidatas expresaron
libremente su deseo de participar o no en la investiga-
cion. Posteriormente, se accedid a la base de datos
para obtener la informacién de las caracteristicas
socioculturales y clinicas. Los datos fueron recopilados
y almacenados en una hoja de calculo en Excel, por
una auxiliar de enfermeria, en cada una de las clinicas
participantes; en la construccion de la base de datos
se obtuvo informacién de las variables incluidas. Se
llevé a cabo un control de calidad y se identificaron los
datos faltantes por medio de la revision de cada una
de las historias clinicas; aquellos datos que no pudie-
ron recuperarse se consideraron perdidos o incomple-
tos. Una vez firmado el consentimiento informado, una
enfermera profesional, encargada de la recoleccion del
instrumento, le daba instrucciones para el autodiligen-
ciamiento del cuestionario indice de funcién sexual
femenina (IFSF) a cada una de las mujeres participan-
tes, de manera individual y en un ambiente privado.
Este mismo se repetia a los 6 meses de seguimiento.

Instrumento

El IFSF es un cuestionario integrado por 19 pregun-
tas, con el cual se indagan seis dominios: deseo (items
1y 2), excitacion (items 3 a 6), lubricacion (items 7 a
10), orgasmo (items 11 a 13), satisfaccion (items 14 a
16) y dolor (items 17 a 19). La respuesta se mide segun
el puntaje: 0, sin actividad sexual; 1, casi nunca; 2,
menos de la mitad de las veces; 3, la mitad de las
veces; 4, mas de la mitad de las veces, y 5, casi siem-
pre. La puntuacion de cada dominio se multiplica por
un factor que oscila entre 0,3 y 0,6, de acuerdo con el

. Funcidén sexual en mujeres con prolapso y pesarios

dominio evaluado; finalmente el resultado es la suma
aritmética de los dominios. Cuanto mayor sea el pun-
taje, mejor se considera la funcién sexual. El rango
total de la puntuacién del IFSF va desde 2 hasta 36;
un puntaje < 26,55, o cuando la puntuacién de algun
dominio es menor a 3,6, se considera como criterio de
riesgo de disfuncién sexual®'23,

Intervencion

Se utilizaron pesarios de silicona médica flexible sin
membrana ni soporte; el mas usado fue el de 65 mm.
A cada mujer se le ensefi6 el autocuidado del pesario,
y se recomendd retirarlo, limpiarlo, lavarlo y secarlo
cada tercera noche, para su posterior insercion en la
mafana (esto durante el primer mes); luego una vez
por semana (los siguientes 3 meses) y finalmente una
vez al mes hasta completar los 6 meses de segui-
miento. Si no habia dificultades para la actividad sexual
se sugirié dejarlo, o en su defecto quitarlo para las
relaciones sexuales.

Los pesarios vaginales son dispositivos mecanicos
pasivos, usados internamente y disefiados para soste-
ner las paredes y el apice vaginal®*. Estos pueden ser
de policloruro de vinilo, latex o silicona, cuya forma
permite la insercion y permanencia dentro de la cavidad
vaginal®®. Existen dos grupos principales: a) pesarios
de soporte (pesario de anillo o pesario de anillo con
soporte), y b) pesarios llenadores de espacio (Gellhorn
0 cubo)?®. Los de soporte se insertan en la vagina y se
colocan entre el hueso pubico y el férnix vaginal poste-
rior, y brindan soporte a los érganos descendidos; ellos
no imposibilitan el coito vaginal y son mas faciles de
quitar o reemplazar?®. Los llenadores de espacio brin-
dan apoyo al ocupar el espacio vaginal y evitando el
descenso del prolapso, creando un efecto de succién
alrededor del pesario; por lo tanto, aumentan la proba-
bilidad de retencion de los 6rganos descendidos, pero
no son compatibles con las relaciones sexuales vagi-
nales y son mas dificiles de quitar o reemplazar?®.

En las indicaciones del uso de pesarios se destacan:
prolapso genital (vesical, uterino y/o rectal), la inconti-
nencia urinaria de esfuerzo, cirugia no deseada o no
recomendada para el prolapso genital, mujeres con
condiciones médicas adversas, en espera de cirugia,
jovenes que no han completado interés reproductivo,
complicaciones del embarazo (Utero en retro forzado,
incompetencia cervical, prolapso previo al embarazo),
sensacion de aire/gas vaginal, herramienta diagndstica
para la deteccién de la incontinencia urinaria oculta y
en disfuncién de la evacuacion intestinal?>26,
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En las contraindicaciones se destacan: demencia de
la paciente, enfermedad inflamatoria pélvica activa,
alergia al latex, erosion o ulceracion vaginal persis-
tente, infeccion vaginal activa, atrofia vaginal grave,
falta de compromiso de la paciente para seguir los
controles y cuidados adecuados®”?8. Por otra parte,
existen algunos factores que pueden limitar o afectar
el uso del pesario como son: vagina corta (< 6 cm de
longitud), introito vaginal ancho (> 3 dedos de ampli-
tud), cuerpo perineal corto (< 4 cm), prolapso posterior
(recto/enterocele) e independencia de la paciente para
insertar o remover el pesario®>26:2°,

La comodidad del uso del pesario es tal que aproxima-
damente el 76% de las mujeres que los prueban conti-
nuan utilizdndolos durante al menos cuatro semanas, y
el 86% de estas mujeres permanecen usandolos durante
mas de cinco afios®. Otros autores describen que la
satisfaccion es del 70% a un afio (77% a 6 meses, 64%
a 2 anos); de tal manera que el coste-eficacia alcanzaria
una satisfaccion del 90%, al ser la primera opcion tera-
péutica, antes de la cirugia o en mujeres jovenes®'2,

En las complicaciones del uso de pesarios sobresa-
len: aumento de la secrecion vaginal, riesgo de vagini-
tis/vaginosis bacteriana, dificultad para la miccion o la
defecacion, erosion y/o ulceracion vaginal, infeccion
urinaria, sangrado vaginal, hidronefrosis, dolor o moles-
tia vaginal, impactacion en la vagina, erosiones intesti-
nales o vesicales, fistulas (vesico-vaginal, recto-vaginal),
peritonitis, incarceracion del pesario, atipias citologicas
inflamatorias e incluso céncer vaginal®*-3¢.

Variables medidas

Sociodemograficas (edad, raza, escolaridad, estado
civil, ocupacion, estrato socioecondmico, afiliacion al
sistema general de seguridad social en salud, religion
y area de residencia); talla, peso, IMC (indice de masa
corporal); variables de salud sexual y reproductiva
(paridad, edad del primer parto, método de anticoncep-
cién); habitos (tabaquismo, consumo de sustancias psi-
coactivas, ingesta de alcohol, actividad fisica); variables
de comportamiento sexual (orientacion sexual, edad de
la primera relacién sexual, masturbacion, coito —vagi-
nal o anal-, frecuencia promedio de relaciones sexua-
les semanales, numero de parejas sexuales, tiempo de
convivencia en pareja, antecedente de abuso sexual o
violencia sexual en el matrimonio, pareja con disfun-
cién sexual). Frecuencia del tipo y grado de prolapso,
sintomatologia de las pacientes y factores de riesgo de
disfuncién sexual. Se indagaron ademas las preguntas
de los dominios de la encuesta IFSF.

3.829 mujeres con prolapso genital

A\ 4

581 manejo expectante J

\4

3.014 resueltos con cirugia 1

v

( 234 muijeres con prolapso ]

4.{

\4

199 no se dispuso de
informacién completa

35 mujeres cumplian criterios
de inclusion

Figura 1. Flujograma de participantes.

Analisis estadistico

Se presentan los resultados de las variables conti-
nuas con medidas de tendencia central (media,
mediana) y dispersion (desviacion estandar, rango)
segun normalidad, y las variables categéricas como
proporciones. Se utilizd el paquete estadistico IBM
SPSS Statistics 25. Se hace comparacion entre grupos
mediante la prueba x? de Pearson. Se evaluaron los
factores que mostraron ser diferentes en la compara-
cion de grupos con la ayuda del odds ratio (OR). Se
utilizé una significancia de p < 0,05.

Aspectos éticos

Se obtuvo el aval del Comité de Etica de Investigaciones
de acuerdo con las normas de Helsinki y sus sucesivas
modificaciones. Se garantiz6 el anonimato y la confiden-
cialidad de la informacion.

Resultados

En el periodo de estudio se atendieron 14.379 muje-
res en el servicio de ginecologia y obstetricia de las
tres clinicas, 3.829 (26,62%) presentaron prolapso
genital, de estos, 581 (17,17%) se manejaron de forma
expectante, 3.014 (78,71%) se resolvieron con cirugia
y 35 (0,91%) con insercion de pesarios. En 199 (5,19%)
no se dispuso de informacién completa (Fig. 1).

La edad promedio de las participantes fue 46,85 + 9,72
anos (inferior 38 y superior 47). En la tabla 1 se expone
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Tabla 1. Distribucion etaria, tipo y grado de prolapso en
las mujeres con prolapso genital, Eje Cafetero, Colombia,
2022-2024

Edad (afios)
38-39 2 (5,71%)
40-44 15 (42,85%)
45-49 18 (51,42%)
Frecuencia del tipo de prolapso
Anterior 19 (54,28%)
Posterior 11 (31,42%)
Apical 5 (14,28%)
Grado de prolapso
2 17 (48,57%)
3 15 (42,85%)
4 3(8,57%)

la distribucion etaria, frecuencia del tipo y grado del
prolapso de la poblacion de mujeres participantes.

La mayoria (85,71%) eran de origen rural, catdlicas
(91,42%) y pertenecientes al régimen subsidiado
(82,85%). En la tabla 2 se describen las caracteristicas
sociodemograficas de las mujeres participantes.

Los antecedentes de salud sexual y reproductiva, en
la paridad, mostraron una mediana de 3 hijos (rango
entre 0 y 9). La mediana en las gestaciones arroj6 4
(rango entre 0 y 13). El 77,17% reportaron embarazos
no planeados. La edad del primer parto evidencio 19
anos (rango entre 15 y 21). El método de anticoncep-
cién mas utilizado fue el implante subdérmico (45,71%),
seguido por los anticonceptivos hormonales orales
(28,57%). El menos utilizado fue el DIU (11,42%).

En los habitos, el 34,28% eran fumadoras con una
mediana de 7 (rango entre 0 y > 15). El 85,71% ingerian
alcohol. El consumo de sustancia psicoactivas fue
reportado por el 8,57%. Con respecto a la actividad
fisica el 25,71% se declararon como sedentarias.

En relacién con el comportamiento sexual, el 94,28%
afirmaron ser heterosexuales. La edad de la primera
relaciéon sexual dejo una mediana de 16 afos (rango
entre 13 y 19). El nimero de parejas sexuales reportd
una mediana de 6 (rango entre 1y > 13). El 31,42%
afirmé mas de 10 afios de tiempo de convivencia en
pareja. El 57,14% manifestd que la pareja presentaba
alguna disfuncién sexual. La practica sexual mas habi-
tual es el coito vaginal (100%) y la menos ordinaria el
coito anal (22,85%); la masturbacion se considera una
practica poco comun para el 77,14% de las participan-
tes. El 91,42% afirmé evitar el sexo oral, con todo tipo
de excusas, por temor a exponer el prolapso.

Tabla 2. Caracteristicas sociodemogréficas de las
mujeres participantes, Eje Cafetero, Colombia, 2022-2024

Edad (afos), media + DE 46,85 + 9,72
Edad de la pareja, x + DE 52,74 + 8,61
Talla (cm) 1,62 + 3,57
Peso (kg) 64,82 + 7,61
IMC 24,83 + 9,57
Raza, n (%)

Hispénicas 14 (40%)

Indigenas 9 (25,71%)

Afrocolombianas 12 (34,28%)

Estado civil, n (%)

Casada 11 (31,42%)
Union libre 13 (37,14%)
Soltera 5 (14,28%)
Separada/divorciada 4 (11,42%)
Viuda 2 (5,71%)

Nivel de escolaridad, n (%)

Basica 15 (42,85%)
Media 12 (34,28%)
Superior 8 (22,85%)
Estrato socioeconomico, n (%)
1 5 (14,28%)
2 12 (34,28%)
& 11 (31,42%)
4 7 (20%)
Ocupacion, n (%)
Ama de casa 18 (51,42%)
Empleada 11 (31,42%)
Desempleada 6 (17,14%)

DE: desviacion estandar; IMC: indice de masa corporal; x: media.

A la pregunta ;cudntas veces tuvo relaciones sexua-
les la semana pasada? (tiempo definido como el lapso
de los siete dias anteriores), el 85,71% del total de las
mujeres asegurd tener una relacién sexual por semana
(rango entre 0 y 3).

El 8,57% de las mujeres afirmd haber sufrido alguna
forma de violencia sexual a lo largo de la vida, en tanto
que el 11,42% reporté abuso sexual por parte de la
pareja.

Las manifestaciones clinicas que motivaron la asis-
tencia médica fueron sensacién de bulto vaginal
(88,57%; n = 31/35), urgencia miccional (71,42%;
n = 25/35), sangrado vaginal (60%; n = 21/35), leuco-
rrea (54,28%; n = 19/35), pesadez pélvica (48,57%;
n = 17/35), disquecia (42,85; n = 15/35), dificultad para
el coito (40%; n = 14/35), dispareunia (37,14%;
n = 13/35), estrefimiento (31,42%; n = 11/35), lumbalgia
(25,71%; n = 9/35) y dolor pélvico (20%; n = 7/35).
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Tabla 3. Medicién del grado de prolapso segln el POP-Q

Aa +24+15
Ba +21+18
© +15+1,2
Ap +18+15
Bp +15+09
D —42+15
gh 48 +24
pb 1,5+ 06
Ivt 57 +24

DE: desviacion estandar; POP-Q: pelvic organ prolapse quantification.

En la tabla 3 se describen los hallazgos clinicos de la
poblacion total, de acuerdo con la evaluacién con el
sistema POP-Q.

El éxito del uso del pesario alcanzd el 88,57%
(n = 31/35) de satisfaccion a los 6 meses. Se observa-
ron efectos adversos leves (aumento de la secrecién
vaginal [97,14%], irritacién de la mucosa vaginal [80%),
erosiones vaginales [74,28%)], sangrado vaginal
[34,28%)], vaginosis bacteriana [22,85%], molestia vagi-
nal [14,28%)] e infeccidn urinaria [8,57%]), en ningun
caso fue necesario la retirada del dispositivo.

La prevalencia de disfunciones sexuales antes del
uso del pesario fue del 82,85% (n = 29/35), de ellas el
51,72% (n = 15/29) presentaron prolapso grado 3, el
37,93% (n = 11/29) prolapso grado 2 y el 10,34%
(n = 3/29) prolapso grado 4. El 20,68% (n = 6/29) pre-
sentd una sola disfuncion sexual, el 65,51% (n = 19/29)
dos disfunciones sexuales y el 13,79% (n = 4/29) tres
0 mas disfunciones sexuales, con una mediana de 2
(rango entre 1y 4) disfunciones sexuales por mujer. La
disfuncion sexual concurrente con mas frecuencia en
la poblacién total fue el trastorno del deseo (82,85%;
n = 29/35), seguido por la alteracion del orgasmo
(51,42%; n = 18/35) y, en tercer lugar, la alteracion de
la excitacion (34,28%; n = 12/29); el dolor se observd
en el 25,71% (n = 9/35) y la alteracion en la lubricacion
en el 1714% (n = 6/35). La satisfaccion sexual fue
reportada apenas por el 11,42% (n = 4/35).

En la poblacién total de mujeres participantes, la
puntuacion global del IFSF, antes del uso del pesario,
fue de 21,15 + 7,64 puntos (inferior 12,58 + 7,57 y supe-
rior 25,88 + 8,56). Después del uso del pesario, pasa-
dos 6 meses, la puntuacion alcanzé 27,56 + 8,39

(inferior 18,19 + 7,49 y superior 29,05 + 9,21) (Tabla 4).
La prevalencia de disfunciones sexuales disminuyd al
25,71% (n = 9/35).

Con respecto al grado del prolapso y edad de las
mujeres, pasados los 6 meses de uso del pesario se
observé un incremento significativo en todos los domi-
nios del IFSF en presencia de prolapso menor al grado
3y en las mujeres menores de 45 afos. La puntacion
total observada en el prolapso menor al grado 3 fue de
30,82 + 4,91 y 25,73 + 4,86 (p < 0,001) en el igual o
mayor al grado 3. En las mujeres menores de 45 afnos
la puntuacién fue de 31,74 + 582 y 26,94 + 6,72
(p < 0,001) en las mayores. En este grupo, las diferen-
cias mas notorias, a favor del pesario, se detectaron
en el dominio deseo (4,71 + 1,23 vs. 4,23 + 1,35;
p < 0,001), orgasmo (4,98 + 1,32 vs. 411 + 141,
p < 0,001) y satisfaccion (5,13 + 1,32 vs. 4,14 + 1,35;
p < 0,001).

Las mujeres que lograron puntuaciones en el IFSF
> 26,55 expresaron sentirse comodas con el pesario
inserto durante la actividad sexual, no habiendo nece-
sidad de su retiro para el coito; en consecuencia, se
mostraron contentas y deseando continuar con esta
forma de manejo de su prolapso genital a largo plazo.
Las que experimentaron un mayor incremento en el
deseo sexual se mostraron mas satisfechas con la
frecuencia de la actividad sexual (mediana de 3; rango
entre 2 y 5, semanal). En las que se involucré a la
pareja en el manejo del pesario, la puntuacién en el
IFSF logr6 una media de 32,71 + 5,64 puntos frente a
28,93 + 4,56 puntos en las que no se involucrd a la
pareja (p < 0,001).

Se identificaron como factores protectores de disfun-
cion sexual el nivel superior de educacién (OR: 0,21;
intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]: 0,15-0,69), IMC
< 25 (OR: 0,24; IC 95%: 0,18-0,84) y estar casada/union
libre (OR: 0,48; IC 95%: 0,36-0,93). En los factores de
riesgo se observo prolapso > 3 (OR: 5,82; IC 95%:
1,14 - 9,15), edad mayor a 45 afios (OR: 4,71; IC 95%:
1,17-8,31), paridad > 3 hijos (OR: 3,78; IC 95%: 1,02-
5,94), tabaquismo (OR: 2,64; IC 95%: 1,08-6,54) y pareja
con disfuncién sexual (OR: 1,98; IC 95%: 1,23-4,92).

Discusion

En la presente investigacion se encontré una preva-
lencia del 82,85% de disfunciones sexuales antes del
uso del pesario, con disminucién al 25,71% a los 6
meses de uso del pesario. La disfunciéon sexual mas
frecuente fue el trastorno del deseo (82,85%), seguido
por la alteracion del orgasmo (51,42%) vy, en tercer
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Tabla 4. Puntuacion del indice de funcion sexual femenina en mujeres con prolapso genital, Eje Cafetero, Colombia,

2022-2024

m Antes del uso del pesario 6 meses después del uso del pesario —

Deseo Media + DE 3,06+ 1,17
Inferior 1,34 + 1,06
Superior 4,25 + 1,38
Excitacion Media + DE 3,29 + 1,04
Inferior 1,26 + 1,03
Superior 4,07 £ 1,25
Lubricacion Media + DE 3,74 +1,23
Inferior 3,01 + 1,46
Superior 4,35+ 1,29
Orgasmo Media + DE 3,15 + 1,38
Inferior 3,08+ 1,16
Superior 3,94 + 1,26
Satisfaccion Media + DE 3,64 + 1,09
Inferior 3,05+ 1,18
Superior 4,29 + 1,53
Dolor Media + DE 4,28 + 1,73
Inferior 3,54 + 1,68
Superior 4,98 + 1,85
Puntuacion total Media + DE 21,15 + 7,64
Inferior 12,58 + 7,57
Superior 25,88 + 8,56

DE: desviacion estandar.

lugar, de la excitacion (34,28%). La prevalencia fue
mayor en las mujeres con prolapso grado > 3y en las
mayores de 45 anos.

Respecto al impacto de los pesarios vaginales en la
funcion sexual al ser utilizados como tratamiento del
prolapso genital, Wharton et al.¥, en los resultados de
una revision sistematica en la cual se incluyeron
14 estudios en el andlisis narrativo y siete en el metaa-
nalisis, sugieren que no hay evidencia de deterioro de
la funcion sexual y si mejoria. En EE.UU., Lowenstein
et al.38, en 235 mujeres durante la visita de seguimiento
a los 6 meses, informaron una mejoria significativa en
la funcién sexual desde el inicio (33 + 0,6 vs. a 43 + 0,8,
respectivamente; p < 0,0001). Ellos concluyen que la
resolucién de los sintomas del prolapso genital, des-
pués del tratamiento con el pesario, mejora la autoper-
cepcion de la imagen corporal y la funcion sexual de
las mujeres. Estos resultados se alinean con los de
Meriwether et al.®°, los cuales documentan que el uso
del pesario puede mejorar la autoconciencia, asocian-
dose con mejoras en la funcién sexual. La evidencia
sugiere que, en el caso de las mujeres sexualmente
activas y satisfechas con sus pesarios, ellas contintan
con esta forma de manejo a largo plazo*°.

3,99 £ 1,26
1,95 + 1,08 0,001
4,62 1,57

4,47 £ 1,36
1,75 + 1,42 0,001
4,59 + 1,63

4,52 + 1,52
359 1,28 0,001
4,85 + 1,43

4,78 £ 1,24
347 £1,16 0,001
4,59 + 1,32

4,85 + 1,59
3,61 +1,27 0,001
4,98 + 1,62

4,95 + 1,42
382+1,28 0,001
542 + 1,64

27,56 + 8,39
18,19 = 7,49 0,001
29,05 + 9,21

Segun van der Vaart et al.*!, en Paises Bajos, al com-
parar la mejoria del funcionamiento sexual, 24 meses
después de la insercion del pesario o de la intervencién
quirurgica, las mujeres que se sometieron a cirugia tuvie-
ron 2,62 veces mas probabilidades de cambiar de ser
sexualmente inactivas a sexualmente activas, que la tera-
pia con pesario. Las mujeres sexualmente activas, en el
grupo de la cirugia, informaron una mejoria estadistica-
mente significativa en la puntacién del cuestionario utili-
zado (PISQ-IR, Pelvic Organ Prolapse/lncontinence
Sexual Questionnaire). Ellos concluyen que la funcién
sexual en mujeres con prolapso pélvico sintomatico es
superior en caso de que se realice cirugia en compara-
cion con la terapia con pesario. No obstante, se debe
aclarar que existe una importante limitacion del estudio,
como es la considerable proporcién de pacientes que no
respondieron al seguimiento de los 24 meses. Esto puede
explicarse porque después de la cirugia, las mujeres
sienten menos miedo a los sintomas relacionados con el
prolapso genital, y asi experimentan una mayor satisfac-
cién en su vida sexual.

En cuanto a la puntuacién del IFSF y a sus dominios,
los resultados de este estudio encuentran similitud a
los informados por Espitia. Segun el grado de prolapso,
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se observd menor a 26,55 puntos en los grados 3 y 4,
mostrando una media de 25,7 y 24,9 puntos, respecti-
vamente, con independencia de la edad de la mujer. En
relacion con los aspectos de la vida sexual, el 81% afir-
maron que el pesario habia hecho su vida sexual mas
frecuente y satisfactoria en comparacién con el periodo
anterior a su insercion (p < 0,05)*. Las mujeres que
experimentan aumento del deseo sexual se muestran
mas satisfechas con la frecuencia de su actividad sexual,
por lo cual el uso del pesario es aceptado con mayor
afinidad®43, Algo similar ocurre en las mujeres en las que
se involucra a la pareja en el manejo del pesario®.

Nuestros resultados indican que el prolapso de 6rga-
nos pélvicos afecta con mas frecuencia a las mujeres
con prolapsos mayores al grado 2; lo cual es similar a
lo publicado por Darvish et al.?%, cuando afirman que
existe una relacion, estadisticamente significativa, entre
la puntuacién media de la actividad sexual y la etapa
del prolapso (p < 0,001). De tal manera, que el aumento
de la gravedad del prolapso genital conduce a una
mayor disminucidn y afectacion de la funcion sexual en
las mujeres. Esto se debe a que las mujeres se sienten
incomodas, presentan molestias con la penetracion, difi-
cultad para algunas posiciones, dispareunia, laxitud
vaginal, gases vaginales, preocupacion por la opinién
de la pareja debido al bulto vaginal, se consideran
menos atractivas sexualmente y se sienten menos
femeninas por la sensacion de obstruccion durante la
penetracion, ademas en algunos casos los hombres
sienten que el prolapso en mas grande que su pene*.

Respecto a la afectacidn por dominios en el IFSF, en
1.008 mujeres espafolas con problemas del suelo pél-
vico, el 5,2% declararon no alcanzar el orgasmo y el
17,1% nunca habian sentido deseo sexual en el ultimo
mes*. En Canadd, en el estudio de Li-Yun-Fong
et al.*é, las participantes informaron un bajo nivel de
deseo y de disfrute sexual con niveles moderados de
excitacion sexual y orgasmo. Cuando se estratifico el
disfrute sexual, solo el 46% afirmé disfrutar del sexo.
De esta manera, se deja claro que las mujeres con
trastornos del piso pélvico tienen una amenaza inde-
pendiente para presentar disfunciones sexuales.

En fin, son mlltiples los investigadores que han
demostrado que los pesarios son un tratamiento no
invasivo viable, para el prolapso de dérganos pélvicos,
que mejora tanto la funcion orgénica y sexual como el
bienestar general*’-%0,

En la actualidad se sabe de la existencia de mdultiples
tipos de pesarios disponibles en el mercado, los cuales
permiten a las mujeres mantener actividad sexual coital;
de hecho, en muchos casos sus parejas no los

notaran®¢. Sin embargo, si la mujer o la pareja encuen-
tran que el pesario es incomodo u obstruye las relacio-
nes sexuales, se les puede ensefar a retirarlo y a
volver a colocarlo a necesidad*.

La principal fortaleza de esta investigacion es el ins-
trumento utilizado (IFSF), el cual se encuentra validado
en espafol y se considera adecuado para evaluar la
sexualidad en estudios epidemioldgicos, y el POP-Q.
Como limitantes se destaca el numero de la muestra
y el tipo de muestreo, ademas de que el estudio no
permite medir asociacion causal ni representatividad.

Conclusiones

El uso del pesario ejerce un positivo efecto en la
funcion sexual de las mujeres con prolapso genital,
logrando una disminucién de las 2/3 partes en la pre-
valencia de disfunciones sexuales.

Se ha de considerar el uso de pesario como herra-
mienta de la primera linea terapéutica en pacientes con
prolapsos genital mayor o igual al grado II.

Los profesionales de la salud deben asegurarse de
que la funcidn sexual haga parte de la evaluacién habi-
tual, durante la evaluacion del prolapso genital.
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Resumen

Objetivo: El cancer renal (CR) es uno de los tumores genitourinarios de mayor incidencia y prevalencia mundial. Su
tratamiento en estadios metastdsicos ha tenido un avance significativo gracias al advenimiento de terapias sistémicas, sin
embargo no se conoce del todo la utilidad clinica de este tipo de terapias en la enfermedad localizada. Método: Se
realizd una revision de alcance para definir la eficacia oncoldgica de la terapia adyuvante (inmunoterapia o inhibidores
de la tirosina cinasa) en pacientes con CR de células claras localizado con riesgo intermedio o alto de recurrencia com-
parada con la terapia estdndar. Resultados: Se identificaron 34 articulos, de los cuales 12 se incluyeron para andlisis,
todos ellos estudios clinicos aleatorizados. Conclusiones: Los datos obtenidos demuestran que en la actualidad no hay
evidencia con alto nivel de certeza sobre la superioridad de las estrategias de adyuvancia en el largo plazo para todos
los contextos clinicos de pacientes con CR de células claras localizado respecto al estandar de tratamiento. Sin embargo
los resultados obtenidos con pembrolizumab en pacientes con CR localizado de alto riesgo en el mediano plazo son
promisorios.

Palabras clave: Carcinoma de células renales. Nefrectomia. Inmunoterapia. Proteinas de punto de control inmunitario. Suni-
tinib. Proteinas tirosina cinasas.

Abstract

Objective: Renal cancer (RC) is one of the genitourinary tumors with the highest incidence and prevalence worldwide. The
treatment of metastatic stages has seen significant advancements due to the advent of systemic therapies. However, the
clinical utility of such therapies in localized disease is not well known. Method: A scoping review was conducted to define
the oncological efficacy of adjuvant therapy (immunotherapy or tyrosine kinase inhibitors) in patients with localized clear cell
RC with intermediate or high risk of recurrence compared to standard therapy. Results: A total of 34 articles were identified,
of which 12 were included for analysis, all of them randomized clinical trials. Conclusions: Currently, there is no high-certainty
evidence regarding the superiority of adjuvant strategies in the long term for all patients with localized clear cell RCC
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compared to the standard of care. However, the results obtained in high-risk RC patients with pembrolizumab in medium-term

follow-up are promising.

Keywords: Carcinoma renal cell. Nephrectomy. Immunotherapy. Immune checkpoint inhibitors. Sunitinib. Tyrosine kinase inhi-

bitors.

Introduccion

El cancer renal (CR) es uno de los tumores mas fre-
cuentes en el mundo; en 2020 segun GLOBOCAN se
estimaron cerca de 431.288 casos incidentes y 179.368
muertes secundarias a CR'. La mayoria de los casos
en la actualidad se detectan de forma incidental en
estadios tempranos, corresponden a CR de células
claras y son susceptibles de tratamiento con intencién
curativa mediante cirugia (nefrectomia radical, nefrec-
tomia parcial o tumorectomia) o terapias ablativas. Sin
embargo, entre el 20 y 40% de estos tumores a pesar
de recibir tratamiento con intencién curativa pueden
presentar recaida locorregional o progresar a estados
metastasicos de la enfermedad?.

Para la enfermedad metastasica con diagndstico de
novo el estandar de manejo actual incluye la modula-
cién del microambiente tumoral mediante la adminis-
tracion de farmacos inhibidores de puntos de control
(checkpoints) inmunoldgicos o inhibidores de la tiro-
sina cinasa que impiden el crecimiento desmedido de
las células tumorales mediante la modulacién de la
expresion de factores que favorecen la angiogénesis;
los resultados clinicos en este escenario han sido favo-
rables en términos de supervivencia general y calidad
de vida de los pacientes®, por lo que la terapia sisté-
mica, como se conoce a este de tipo de intervencion,
hace parte junto a la nefrectomia citorreductora (en
escenarios seleccionados) del pilar de tratamiento en
este grupo de pacientes®.

Para la enfermedad localizada el estandar de manejo
actual es el tratamiento con intencién curativa mediante
cirugia o terapias ablativas y la posterior observacion
clinica. Los resultados con la terapia estandar han sido
consistentemente favorables; el advenimiento de técni-
cas quirurgicas de minima invasion ha permitido ofrecer
un tratamiento quirdrgico efectivo con pérdida minima
de tejido renal funcional para los pacientes con masas
renales pequenas localizadas, sin embargo, una propor-
cion importante de pacientes pueden presentar progre-
sion de su enfermedad o recaidas tumorales tras el
tratamiento primario. En este escenario clinico no se
ha logrado definir aun cuadl es el impacto real de la
adyuvancia con inmunoterapia o con inhibidores de la
tirosina cinasa. Los datos clinicos son contradictorios

y no han permitido aun que ninguna de las principales
guias urolégicas de practica clinica postule como reco-
mendacion fuerte su uso de forma sistemética en el
paciente con tumor renal localizado tras el tratamiento
primario.

A la fecha se han identificado factores clinicos que
predicen el riesgo de progresion de la enfermedad
tumoral renal, entre los que se encuentran: la edad del
paciente, el tipo histoldgico tumoral, el tamafio tumoral,
el compromiso ganglionar regional [N+], el grado histo-
l6gico tumoral y el estado funcional del paciente. Y se
han desarrollado algunas escalas clinicas que ayudan
a estimar el riesgo de progresiéon de la enfermedad
oncoldgica o recaida en el corto y mediano plazo®, pero
se desconoce si el uso de terapias adyuvantes es real-
mente capaz de modificar los desenlaces clinicos/onco-
I6gicos de interés en este tipo de pacientes®’ o si estas
estrategias podrian generar efectos consistentemente
positivos en los desenlaces clinicos y oncolégicos de
interés en esta poblacion.

Por tal razon el objetivo de esta scoping review es
definir a la luz de la evidencia actual la eficacia clinica
(entendida en desenlaces como: supervivencia gene-
ral, supervivencia especifica de cancer, supervivencia
libre de recaida tumoral, supervivencia libre de progre-
sion tumoral) de la terapia adyuvante con inmunoterapia
o inhibidores de la tirosina cinasa en pacientes adultos
con CR localizado comparada con la eficacia de la tera-
pia estandar de manejo, definida como el tratamiento
basado en intervencidn quirtirgica con intencién curativa
y la posterior observacion.

Método

Esta scoping review se ejecutd y report6 de acuerdo
con las directrices PRISMA ScR (Preferred Reporting
Iltems for Systematic Reviews and Meta-Analyses
extension for scoping reviews), desarrollando la pre-
gunta PICO:

— P = pacientes > 18 afos con CR de células claras
localizado tratados con terapia estandar.
— |: terapia adyuvante con inhibidores puntos de control

(checkpoints) inmunoldgicos o inhibidores de tirosina

cinasa.
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— C: terapia estandar (nefrectomia o nefrectomia parcial).
— O: supervivencia libre de progresién, supervivencia
libre de enfermedad, efectos adversos.

Para identificar los posibles documentos de interés
se ejecutd una busqueda sistematica en las bases de
datos electrénicas de Medline y Embase utilizando
combinaciones de operadores booleanos (AND, OR) y
los términos MesH y Emtree: “renal cell carcinoma”,
“adult”, “middle aged”, “nephrectomy”, “partial nephrec-
tomy”, “adjuvant therapy”, “immune checkpoint inhibi-
tor” y “protein tyrosine kinase inhibitor”.

Se limitd la busqueda a estudios clinicos aleatoriza-
dos ejecutados en humanos adultos (> 18 afos). La
busqueda no tuvo restricciones de idioma ni de tiempo.
Todos los restimenes fueron revisados por dos autores,
se excluyeron registros duplicados, estudios en con-
texto de enfermedad metastasica de alta carga/irrese-
cable o con histologia diferente a tumor renal de células
claras. Se ejecuté ademas una busqueda secundaria
por estrategia «bola de nieve». La Ultima actualizacion
de la busqueda se ejecuté en mayo de 2024.

Adicionalmente se ejecutdé una busqueda en Lilacs
utilizando combinaciones de los términos Decs: “carci-
noma de células renales”, “inmunoterapia”, “sunitinib”
y “proteinas tirosina quinasas”, sin obtener registros
(estudios clinicos aleatorizados) adicionales para inclu-
sion en el analisis.

La evaluacion del riesgo de sesgos se llevo a cabo
utilizando la herramienta RoB28°, disponible en el mate-
rial suplementario.

Resultados

Se identificaron 34 referencias; los titulos y resume-
nes fueron evaluados por dos de los autores. Se apli-
caron los criterios de exclusion (se describen en la
figura 1) y finalmente se seleccionaron 12 estudios cli-
nicos aleatorizados. Ocho de ellos se obtuvieron tras la
ejecucion de la busqueda sistematica y cinco estudios
adicionales se incluyeron tras busqueda de informacion
en estrategia de bola de nieve. Un articulo identificado
por la estrategia de bola de nieve se excluyd por ser un
subanadlisis de un estudio registrado (duplicidad de
resultados) que no mencionaba datos relacionados con
la pregunta PICO establecida'™. En total se incluyeron
para analisis 12 estudios (Fig. 1)"22,

Los estudios seleccionados y analizados son todos
ensayos clinicos aleatorizados multicéntricos que inclu-
yeron poblacién de Norteamérica, Suramérica, Europa,
Oceania y Asia; solo seis estudios incluyeron algunos
pacientes provenientes de poblacién latinoamericana.

En general los pacientes incluidos tenian historia de
CR localizado (pT1, pT2), localmente avanzado (pT3,
pT4, N+) o metastasico (M+) tratado sin enfermedad
residual evidente (pacientes con cirugia renal y metas-
tasectomia sin evidencia de enfermedad residual) y que
ademas evaluaron la eficacia oncoldgica del tratamiento
adyuvante con inhibidores de puntos de control (chec-
kpoint) inmunolégico o de tirosina cinasa en estos con-
textos clinicos con inicio de la terapia en las primeras
12 semanas posteriores a la cirugia. Los criterios de
inclusion de los estudios analizados se resumen en la
tabla 1.

La tabla 2 resume los datos de interés obtenidos. Es
preciso resaltar la heterogeneidad de los resultados,
ya que los beneficios clinicos en términos de supervi-
vencia general y de supervivencia libre de progresion
o de enfermedad son discordantes entre las moléculas
evaluadas; se debe mencionar también la alta propor-
cién de efectos adversos descritos en las poblaciones
estudiadas.

La evaluacion del riesgo de sesgos resulté en bajo
riesgo para los dominios referentes al proceso de alea-
torizacion, efecto de la asignacion de la intervencion y
datos faltantes en todos los articulos. Para el riesgo de
sesgos en la medicion del desenlace hubo algunas
preocupaciones en el estudio de Haas et al.'*, en los
demas casos hubo bajo riesgo. El riesgo de sesgos en
la seleccién del resultado reportado resulté con algu-
nas preocupaciones para el estudio de Motzer et al.”
y Pal et al.'®; los demas manuscritos resultaron con
riesgo bajo en este dominio (Tabla 3).

Discusion

Las experiencias clinicas registradas vy, por lo tanto,
el nivel de certeza de la evidencia®® disponible, permite
inferir que en la actualidad no es aconsejable el uso de
inhibidores de la tirosina cinasa como el pazopanib, el
sorafenib o el axitinib como estrategia de adyuvancia en
pacientes con tumor renal localizado y riesgo de recu-
rrencia o progresion tumoral, ya que no se evidenciaron
beneficios en términos de desenlaces oncoldgicos de
interés (supervivencia libre de enfermedad o progre-
sion), ni tampoco en la supervivencia general de las
poblaciones estudiadas con este tipo de moléculas.

El sunitinib es el Unico medicamento de los inhibido-
res de la tirosina cinasa que ha mostrado beneficios
en términos de supervivencia libre de enfermedad en
el mediano plazo, por lo cual su uso ha sido aprobado
por las agencias regulatorias de EE.UU. como estrate-
gia de adyuvancia para pacientes con tumor renal
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Registros identificados desde*:
Medline (n = 14)
Embase (n = 20)

!

Registros tamizados

(n=21)

Registros seleccionados para
extraccion de datos
(n=8)

v

Registros evaluados para elegibilidad
(n=8)

v

Estudios incluidos para revision
(n=38)

Estudios incluidos por “bola de nieve”
(n=5)

Registros removidos antes de
screening:

Registros duplicados (n = 5)
Registros removidos por otras
razones (n = 8)

Registros excluidos**:
(n=13)

Registros excluidos:
(n=0)

Registros excluidos:
(n=0)

Registros excluidos:
No cumplen criterios de inclusién
“duplicados”
(n=1)

Figura 1. Flujograma PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses).
**Excluidos por tipo de estudio diferentes a ensayos clinicos aleatorizados, tipo de poblacion (enfermedad

metastasica), tipo o estadio tumoral.

localizado tras la nefrectomia?*. Sin embargo, es pre-
ciso mencionar la alta tasa de efectos adversos regis-
trados en los estudios clinicos, ya que entre el 48 y
63% de pacientes sometidos a esta terapia desarrolla-
ron efectos adversos grado 3 o 4 durante el tratamiento
y requirieron ajustes o minimizacion de dosis.

Los efectos adversos mas frecuentes descritos en
pacientes sometidos a esta terapia fueron:
— Eritrodisestesia palmo-plantar.

— Hipertension arterial.
— Fatiga.
— Neutropenia.

Es preciso también mencionar que ninguno de los
estudios disponibles utilizando sunitinib como estrate-
gia de adyuvancia ha demostrado mejoria en el des-
enlace principal de supervivencia general respecto al
uso de placebo. Este hecho constituye la principal
razon tedrica que genera interrogantes respecto a su
uso en escenarios de adyuvancia para carcinoma

renal de células claras localizado con alto riesgo de
recurrencia. Una revision sistematica reciente demos-
tré que el uso de sunitinib como adyuvancia respecto
al placebo tiene un hazard ratio (HR) de 5,20 (intervalo
de confianza del 95% [IC 95%)]: 4,10-6,59; p < 0,00001)
para el desarrollo de efectos adversos y no encontrd
diferencias en supervivencia general (HR: 0,93; IC 95%:
0,83-1,04; p = 0,74), ni en la supervivencia libre de
enfermedad en pacientes con alto riesgo (HR: 0,91;
IC 95%: 0,82-1,02; p = 0,10) comparado con el
placebo®.

El uso de estrategias de inmunomodulacién con ate-
zolizumab o con la combinacion de anticuerpos anti-
PD-L1 y anti-CTLA 4 o con el uso de anticuerpos
monoclonales dirigidos a la anhidrasa carbénica tipo
IX expresada en las células tumorales renales no ha
demostrado resultados con aplicabilidad o utilidad cli-
nica, por lo tanto su uso en este escenario clinico
tampoco es aconsejable?®®.
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Tabla 1. Criterios de inclusion de los estudios analizados

ATLAS™

PROTECT'212

ECOG-ACRIN™
E2805/ASSURE

CheckMate914'®

S-TRACT®7

ARISER'

IMmotion010'®

KEYNOTE-564%-22

110

Axitinib

Pazopanib

Sunitinib/sorafenib

Nivolumab+ipilimumab

Sunitinib

Girentixumab

Atezolizumah

Pembrolizumah

> 18 afios

CRCC predominante (> 50% en histologia)
> pT2, Nx/N+, M0, ECOG 0/1

Cualquier Furhman

Tratados con nefrectomia radical o parcial

> 18 afios

CRCC predominante

Cualquier Furhman

pT2G3-4, NO

pT3-T4, cualquier G, NO

Cualquier pT cualquier G, N1

Mo

Karnosfky > 80

Tratados con nefrectomia radical o parcial

CRCC y CRnCC resecado

pT1b G3-G4 NOMO

Cualquier pT, cualquier G, N+, M0
ECOG 0-1

> 18 afios

CRCC predominante

Se admiten caracteristicas sarcomatoides
pT2a, G3 o G4, NO MO

pT2b, cualquier G, NO MO

pT3, (a, b, c), cualquier G, NO M0

pT4, cualquier G, NO M0

Cualquier pT, cualquier G, N1 M0

Tratados con nefrectomia radical o parcial
ECOG 0-1

> 18 afios

CRCC predominante

pT3-T4, NO-Nx, M0

Cualquier pT, N+, M0

Sin evidencia de enfermedad residual
Tratados con nefrectomia radical o parcial
ECOG 0-2

> 18 afos

CRCC (> 25% en histologia)

Uno de los siguientes criterios:

pT1b, NO/NX, MO, grado > 3

pT2, NO/NX, MO, grado > 3

pT3a-3c, NO/NX, M0

pT4, NO/NX, M0

Cualquier T, N +, M0

ECOG 0-1

Tratados con nefrectomia radical o parcial

> 18 afios

CRCC con o sin caracteristicas sarcomatoides.

T2, Grado 4

T3a, Grado 3 0 4

T3b-c, cualquier grado

T4, cualquier grado

TxN1, cualquier grado

M1 con metastasectomia sin evidencia de enfermedad
No haber recibido terapia sistémica previa

ECOG 0-1

Aleatorizacion antes de 12 semanas desde la cirugia

> 18 afios
CRCC con o sin caracteristicas sarcomatoides

(Contindia)
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Tabla 1. Criterios de inclusion de los estudios analizados (continuacion)

CRCC riesgo intermedio (pT2, Grado 4 o sarcomatoide, NO, MO o pT3, cualquier grado,

NO, Mo)

CRCC alto riesgo (pT4, cualquier grado NO, MO0 o pT cualquier estadio, cualquier

grado, N+, M0)

CRCC M1 sin evidencia de enfermedad (metéstasis sélida o en tejidos blandos
resecada de forma sincronica o metacronica a la nefrectomia)

No haber recibido terapia sistémica previa

Tratados con nefrectomia parcial/radical y/o metastasectomia con bordes quirdrgicos

negativos
ECOG 0-1

Aleatorizacion antes de 12 semanas desde la cirugia

CRCC: carcinoma renal células claras; CRnCC: carcinoma renal no de células claras; ECOG: eastern cooperative oncology group perfomance status; TNM: the eighth

edition (2017) of the American Joint Committee on Cancer TNM classification.

Los resultados mas recientes con pembrolizumab
han abierto una alternativa que demostré mejoria en la
supervivencia libre de enfermedad y supervivencia
general en el mediano plazo (seguimiento a 57 meses)
con un perfil de seguridad mas favorable que el de las
otras moléculas estudiadas; los principales efectos
secundarios registrados con este medicamento han
sido el desarrollo de hipertension arterial y la elevacion
de la alanina aminotransferasa, que afectaron hasta al
12% de pacientes. El andlisis por subgrupos demostrd
que bajo los criterios de inclusion (Tabla 1) el beneficio
en términos de supervivencia general parece favorecer
a pacientes de sexo masculino, < 65 afos, de raza
blanca, ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
0, con score combinado PD-L1 > 1, MO, riesgo inter-
medio-alto, sin caracteristicas sarcomatoides y de
poblaciones diferentes a la proveniente de los EE.UU.?2.

Es preciso mencionar que en el grupo de pacientes
sometidos a terapia con pembrolizumab se registré una
recurrencia tumoral del 32,46%; de ellas el 15,5% fue
local y mas del 80% fueron casos de recaida sisté-
mica. También debe mencionarse que a la fecha solo
se conocen estudios iniciales de su perfil de
costo-efectividad en el sistema de aseguramiento en
salud de EE.UU.?".

La informacidn disponible respecto a la historia natu-
ral del CR en contexto de enfermedad localizada estra-
tificada segun su grupo de riesgo muestra que a 5 afios
de seguimiento la supervivencia general es del 83,8%
+ 43, 719% + 41y 44,0% + 5,0 y la supervivencia
libre de enfermedad es del 91,1% =+ 3,6, 80,4% + 4,0 y
54,7% + 5,4 para pacientes de riesgo bajo, intermedio
y alto respectivamente?®®. Ademds, se han planteado
factores asociados a riesgo competitivo de muerte en
pacientes con CR localizado?®, por lo que se podria
considerar que en este grupo poblacional aun hacen

falta resultados para definir, con la menor interferencia
y sesgo posible, si el uso de pembrolizumab puede ser
superior al estandar de cuidado actual constituido por
la cirugia renal y la observacion clinica, y si brinda
beneficios aplicables a diversas poblaciones en el
largo plazo. Sin embargo, los datos disponibles con
andlisis de desenlaces oncoldgicos en seguimiento de
48 meses son promisorios y prevén buenos resultados
oncoldgicos de esta molécula en el contexto de la adyu-
vancia para CR de células claras localizado en el sub-
grupo de pacientes ya mencionado®°.

En la actualidad las guias mas recientes de la
National Comprehensive Cancer Network®! apoyan el
uso del pembrolizumab como estrategia de adyuvancia
en pacientes con CR localizado o tratados con cirugia y
con alto riesgo de recurrencia o progresion tumoral (tumo-
res de células claras grado 4 o con diferenciacion sarco-
matoide); también los hacen las guias de la European
Society for Medical Oncology® sin graduacién de la reco-
mendacion, y las guias de la Asociacién Europea de
Urologia en su mas reciente version dan una reco-
mendacion débil para el uso de pembrolizumab como
estrategia de adyuvancia en pacientes con criterios del
estudio KEYNOTE-564.

Esta scoping review pone de manifiesto que la
mayoria de las moléculas estudiadas no son eficaces
en el manejo adyuvante del paciente con CR localizado,
asi como la ausencia de representacion significativa en
los estudios de poblacion latinoamericana, africana y de
gran parte de Asia (excepto Asia Oriental) por su casi
nula representacion en los estudios primarios evaluados.
Este hallazgo asume relevancia ante la posible no apli-
cabilidad de los resultados obtenidos en las poblacio-
nes sin representacion en la data disponible y abre
también una discusion sobre una necesidad clinica
relevante para paises en vias de desarrollo, ya que es

1
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Tabla 3. Evaluacion de riesgo de sesgos (RoB2). Analisis por intencion de tratar

Dominio 1:
proceso de

Autor, aiio

aleatorizacion la intervencion

Gross-Goupil et al., 2018
Motzer et al., 2017"
Motzer et al., 2021™
Haas et al., 2016™
Motzer et al., 2023"
Ravaud et al., 2016
Motzer et al., 2018"7
Chamie et al., 20178
Pal et al., 2022"
Choueiri et al., 20212
Powles et al., 2022%'

Choueiri et al., 2024%

[ Bajo riesgo de sesgo

Algunas preocupaciones

- Alto riesgo de sesgos

La evaluacién no tuvo estudios de alto riesgo de sesgo.

necesario implementar estrategias de investigacion que
permitan explorar los potenciales resultados positivos
de las moléculas de interés (sunitinib, pembrolizumab)
para definir su aplicabilidad y potencial beneficio clinico
en poblaciones ampliadas y menos favorecidas.

Se evidencié también que la gran mayoria de la
investigacion clinica en el contexto de estrategias de
adyuvancia en el tratamiento del CR de células claras
ha sido financiada y respaldada por la industria farma-
céutica. Este seguramente ha sido un motor que ha
permitido superar las barreras de las fronteras, que ha
garantizado la disponibilidad de las moléculas en estudio
y que ha permitido obtener resultados clinicos con utili-
dad en el contexto del CR de células claras, sin embargo
este es un hecho con connotaciones éticas relevantes
que debe ser analizado de forma critica y consciente por
las agencias regulatorias y los profesionales de la salud,
para garantizar que los resultados descritos no se tra-
duzcan en un uso irracional de estrategias farmacologi-
cas fltiles®% y potencialmente peligrosas para el
cuidado del paciente con CR localizado.

A la fecha de elaboraciéon de este manuscrito la
autoridad regulatoria en Colombia no tiene aprobacion
para uso de ninguna de estas moléculas en el con-
texto de adyuvancia para CR localizado o localmente
avanzado® y la discusién mundial parece respaldar el

Dominio 2: efecto
de asignacion de

Evaluacion
global del
riesgo de
sesgos

Dominio 5:
seleccion
del resultado
reportado

Dominio 4:
medicion del
desenlace

Dominio 3:
datos
faltantes

uso de adyuvancia con pembrolizumab en pacientes
con CR localizado con alto riesgo de recaida/progre-
sién clinica®.

Esta revision de alcance tiene la limitacion de incluir
estudios primarios con seguimientos heterogéneos
pero que en general se enmarcan en el corto y mediano
plazo, y ademas de reflejar datos de poblaciones en su
mayoria correspondientes a paises desarrollados; sin
embargo, consolida las experiencias mundiales mas
sobresalientes en términos de estudios clinicos aleato-
rizados respecto a la adyuvancia en CR de células cla-
ras localizado con riesgo intermedio o alto de recurrencia.
Ademas, cuenta como fortaleza con el andlisis de sesgos
de los estudios primarios, por lo tanto, le permite al lector
tener un panorama claro y conciso de los resultados cli-
nicos de interés que se han alcanzado en estas inves-
tigaciones durante los ultimos afios.

Conclusiones

El sunitinib es la unica molécula del grupo de inhibi-
dores de la tirosina cinasa que ha mostrado resultados
favorables, con certeza moderada en la evidencia, en
términos de supervivencia libre de enfermedad, sin
embargo no tiene impacto en la supervivencia general
y genera una alta proporcion de efectos adversos. El
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pembrolizumab es la Unica molécula que ha demostrado
efectos positivos en supervivencia libre de enfermedad
y supervivencia general en el corto y mediano plazo en
subgrupos de pacientes con CR de células claras loca-
lizado con riesgo intermedio-alto de recurrencia; se
requiere aumentar el seguimiento, madurar la data y
ampliar las poblaciones incluidas en los estudios prima-
rios para definir su potencial aplicabilidad clinica en
todos los subgrupos de pacientes con CR localizado.
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Analisis bibliométrico de la relacion entre osteoporosis y urolitiasis.
Dos enfermedades, un mismo interés en comtun

Bibliometric analysis of the relationship between osteoporosis and
urolithiasis. Two different diseases, one common interest
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Resumen

La osteoporosis y la urolitiasis son enfermedades frecuentes en Latinoamérica y comparten factores genéticos y litogénicos,
como hipercalciuria y disminucion de la densidad mineral ésea. Con el objetivo de ofrecer a urélogos y otros especialistas
una vision amplia de esta relacion, se realizo un andlisis bibliométrico de la literatura entre 2002 y 2022. Se buscd informa-
cion en la base de datos Web of Science Collection, descargando datos para elaborar grdficos de barras, diagramas y
tablas, y midiendo variables como instituciones, revistas, fuerza de enlace y factor de impacto mediante WoSCC, Scimago
y Journal Citation Reports. Se identificaron 82 articulos sobre la relacién entre osteoporosis y urolitiasis, alcanzando su punto
maximo de publicaciones en 2017 Estados Unidos fue el pais mds productivo, mientras que solo dos paises latinoamerica-
nos contribuyeron con investigaciones en este campo. Ademds de la urologia, otras especialidades médicas participan en
la publicacidn de estudios relacionados. Este andlisis revela una baja tasa de produccion cientifica sobre el tema, asi como
una limitada participacion de Latinoamérica, a pesar de su elevada incidencia de estas enfermedades metabdlicas. Se
destaca la necesidad de desarrollar nuevos proyectos de investigacion que permitan establecer métodos de tratamiento y
prevencion para reducir complicaciones futuras.

Palabras clave: Osteoporosis. Urolitiasis. Nefrolitiasis. Hipercalciuria. Densidad dsea.

Abstract

Osteoporosis and urolithiasis are common diseases in Latin America, and they share genetic and lithogenic factors such as
hypercalciuria and reduced bone mineral density. To offer urologists and other specialists a comprehensive understanding
of this relationship, a bibliometric analysis of the literature from 2002 to 2022 was conducted. The Web of Science Core
Collection database was searched, and data were downloaded to create bar charts, diagrams, and tables. Variables measu-
red included leading institutions, prominent journals, total link strength, and impact factor, among others, using WoSCC, Sci-
mago, and Journal Citation Reports. A total of 82 articles examining the link between osteoporosis and urolithiasis were
identified, with annual publications peaking in 2017 The United States was the most productive country, whereas only two
Latin American nations contributed research in this field. Besides urology, other medical disciplines also address and publish
on this topic, highlighting its multidisciplinary relevance. This bibliometric analysis revealed a low rate of scientific output on
the osteoporosis-urolithiasis connection and limited participation from Latin America, despite the region’s high prevalence of
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these metabolic diseases. Therefore, there is a pressing need to develop new research projects to establish novel treatment
strategies and preventive measures to mitigate future complications.

Keywords: Osteoporosis. Urolithiasis. Nephrolithiasis. Hypercalciuria. Bone density.

Introduccion

Enfermedades como la osteoporosis y la urolitiasis
pueden coexistir; aunque se manifiesten de manera
diferente, comparten causas y factores de riesgo, asi
comoaltaincidenciaen continentes como Latinoamérica.
En esta reqidn, el riesgo de desarrollar urolitiasis es
notablemente alto, alcanzando un 20% en hombres,
cifra que supera el 10,6% reportado en EE.UU. Aunque
la osteoporosis y urolitiasis son patologias distintas,
comparten una interrelacion fisiopatoldgica y factores
preventivos comunes. La osteoporosis es una enferme-
dad metabdlica crdnica caracterizada por la disminu-
cién de la densidad mineral 6sea y el aumento de la
fragilidad 6sea. Predomina en mujeres, especialmente
tras la menopausia; afecta aproximadamente al 30%
de las mujeres posmenopausicas, quienes deben
seguir recomendaciones farmacoldgicas y dietéticas
para prevenir complicaciones'2. Por otro lado, la uroli-
tiasis es una enfermedad multifactorial que puede cla-
sificarse segun la causa y composicion quimica de los
célculos. Los méas comunes son los célculos de oxalato
de calcio o de fosfato de calcio, que representan entre
el 70 y 80% de los casos®*.

La conexion entre urolitiasis y osteoporosis radica en
los factores genéticos que comparten ambas patologias.
La formacion de calculos renales y la desmineralizacion
0sea son frastornos genéticamente heterogéneos que
comparten factores bioldgicos y genéticos, tales como la
homeostasis del fosfato renal mediada por el cotranspor-
tador NPT2a, hipercalciuria, osteopenia e hipocitraturia®®.
Dado que el rifién es responsable de esta homeostasis,
la relacion entre ambas enfermedades puede atribuirse
a factores bioldgicos como la hipofosfatemia y la baja
reabsorcion de fosfato®”. El tratamiento de estas pato-
logias se centra en habitos de vida saludables, inclu-
yendo una dieta normocalcémica, hiposddica e
hipoproteica de origen animal, ademas del uso de farma-
cos como citrato de potasio, tiazidas y bisfosfonatos®.

De tal manera, plasmamos la informacién encontrada
acerca de la relacion entre la osteoporosis y urolitiasis
en un analisis bibliométrico, el cual permite analizar la
calidad y el impacto de los articulos cientificos y com-
pararlos con otras publicaciones de diferentes autores,
revistas o especialidades. Todo esto con el fin de agru-
par la informacion existente y medir la actividad

cientifica con respecto a estas enfermedades metab6-
licas desde diferentes puntos de vista. Este enfoque no
solo facilita la comprensién de las interconexiones entre
estas patologias, sino que también destaca las areas
donde se necesita mas investigacion, promoviendo un
enfoque integral y colaborativo en la prevencion y el
tratamiento de la osteoporosis y la urolitiasis.

Método
Estrategia de busqueda

Se realiz6 un andlisis bibliométrico de la literatura
médica suministrada por la base de datos de Web of
Science Core Collection (WoSCC) de Clarivate Analytics
correspondiente a la relacién entre osteoporosis y uro-
litiasis (@ambos términos MESH). WoSCC es conside-
rada la base de datos mas util para elaborar estudios
bibliométricos debido a la cantidad de revistas de alto
impacto y conferencias académicas registradas. Se
realizé una busqueda de publicaciones sobre la rela-
cion entre osteoporosis y urolitiasis en un plazo total
de un dia, con el fin de evitar la actualizacion de datos
durante el proceso y variabilidad de la informacion
suministrada. La cadena de busqueda se describid
como: topic = (urolithiasis and osteoporosis) AND topic
= (urolithiasis and osteoporosis). Se descargé la infor-
macion relativa a las variables a utilizar como titulos,
palabras clave, resumenes, autores, instituciones,
registros de referencias de los articulos y se guardd en
formato de texto sin formato. Se obtuvo un total de 104
articulos, de los cuales 22 fueron excluidos por ser de
investigaciones veterinarias o por carencia de relacién
en el titulo o resumen con el tema de investigacion.
Ochenta y dos articulos originales y revisiones de
WoSCC publicados entre el afio 2002 y 2022 se inclu-
yeron en el andlisis y el idioma de busqueda se limitd
al inglés.

Analisis de datos

Los datos fueron descargados y analizados por dos
investigadores (M.J. y C.S.) para asegurar la veracidad
y coherencia entre los datos incluidos en el estudio y
de esta manera asegurar exactitud de la investigacion.
Microsoft Excel 2019 y VOSviewer (version 1.6.18) fueron
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los programas utilizados para el analisis y elaboracion
de los gréficos de barras y las tablas de publicaciones,
autores, citas por paises, universidades/institutos y pala-
bras clave. Se utilizaron medidas como el indice H, factor
de impacto en 2021 (FI 2021), reporte de citas de
revista (JCR 2021 en sus siglas en inglés) y fuerza total
de enlace (TLS, total link strength) para caracterizar
universidades, autores, revistas y palabras clave segun
el valor correspondiente. El indice H es un indicador
estadisticamente significativo para evaluar el nimero y
el nivel de produccién académica de un investigador
cientifico, pais o revista'®. Se utilizd WOS y Scimago
para la busqueda del indice H de autores y revistas res-
pectivamente. El Fl y el JCR 2021, encontrados en
Journal Citation Reports de Clarivate Analytics, son medi-
das de calidad cientifica hasta un tiempo determinado
(2021), que establecen el ranking de las revistas acadé-
micas segun la métrica obtenida'. La TLS corresponde
a la fuerza total de los vinculos de coautoria, palabras
clave y universidades de un determinado investigador con
otros investigadores y fue encontrado mediante la reali-
zacion de gréficas en VOSviewer, teniendo en cuenta las
variables que analizar en cada tabla.

Visualizacion de datos

Para la elaboracién de diagramas vy figuras utiliza-
mos Microsoft Office Excel 2019 y VOSviewer (version
1.6.18), plataformas que permiten la visualizacion de
datos por medio de gréficas y tablas que facilitan una
mejor comprension de los datos obtenidos. VOSviewer
es una plataforma en linea que se utiliza para analisis
bibliométricos. Permite, ademas de la visualizacion de
los datos, ver la relacién entre las diferentes variables
por medio de gréficas de relaciones y redes bibliomé-
tricas. Asi mismo, establece y arroja datos claves como
lo es el nimero total de citas y la fuerza total del
enlace. Los analisis de coautoria, cocitaciéon y coocu-
rrencia son las medidas mas utilizadas en el analisis
bibliométrico, por lo que se tomaron los datos necesa-
rios para establecer estas medidas segun los articulos
estudiados. El andlisis de coautoria consiste en anali-
zar la relacién entre autores, paises o universidades
por el nimero de trabajos realizados conjuntamente.
El andlisis de coocurrencia es un método cuantitativo
para analizar la relaciéon entre diferentes articulos
dependiendo de que aparezcan juntos. El andlisis de
cocitacién muestra la fuerza de la relacion entre los
articulos citados y el numero total de articulos citados.
En esta investigacion, se aplic6 VOSviewer para

B Publicaciones == Top 10 mas citados == Numero de citas

Publicaciones

Figura 1. Tendencia anual de publicaciones y top de 10
articulos méas citados segun el afio de publicacion.

realizar el analisis de citas por pais/region, coautoria
entre paises y el analisis de coocurrencia de palabras
clave'.

Resultados
Tendencia global de publicaciones y citas

En la figura 1 se evidencia que el afio con mayor
numero de publicaciones respecto a la relacién entre
osteoporosis y urolitiasis fue el 2017, seguido de cuatro
picos en los afios 2011, 2012, 2015 y 2019. Sin embargo,
los articulos mas citados fueron en 2002 y 2004, con
dos publicaciones cada uno dentro del top 10 de arti-
culos mas citados.

Anadlisis de los paises/regiones mas
productivos

Como puede verse en el mapa mundial de la figura 2,
de 27 paises que han publicado articulos relacionados
en este campo, el top 10 corresponde a paises con mas
de tres publicaciones en el drea de investigacion de la
relacion entre osteoporosis y urolitiasis. EE.UU. obtiene
el 21% de las publicaciones totales, seguido de Espana
(13%), Japdn (10%) e ltalia (9%). Entre el total de pai-
ses, se evidencian dos latinoamericanos, de los cuales
solo Brasil hace parte del top 10 (4%). El andlisis de
citas entre paises, representado en la figura 3, revela
que ltalia tiene la mayor cooperacion internacional, des-
tacandose en colaboracion con Francia, Espafa y
EE.UU. De manera similar, el mapa de visualizacion de
coautoria por paises y regiones, mostrado en la figura 4,
indica que los tres principales paises en términos de
colaboracion cientifica son EE.UU., Espana e ltalia.
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1 17

Figura 2. Mapa mundial basado en el total de publicaciones por pais/region.
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Figura 3. Citas por paises graficados en mapa de VOSviewer.

Contribuciones de las principales
instituciones

Mas de 200 instituciones han participado en la inves-
tigacion sobre la relacion entre osteoporosis y urolitia-
sis. La tabla 1 resume las 10 instituciones con mayor
contribucion en este campo. Encabezando la lista se
encuentran la Universidad de Granada, el Hospital
Universitario San Cecilio y la Universidad de la Ciudad
de Nagoya, con 6, 6 y 4 articulos respectivamente. Es

relevante destacar que la institucion con el mayor
numero de citas totales es la Universidad de Bolonia,
con un total de 126 citas. No obstante, la institucién con
la mayor TLS es la Universidad de Granada, situandose
como la mas productiva en este estudio.

Analisis de autores citados

Se incluyeron 439 autores, de los cuales los 10 mas
productivos se caracterizan en la tabla 2. Arrabal-Polo,
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Tabla 1. Top 10 instituciones en las publicaciones relacion

n mapa de VOSviewer.

adas con osteoporosis y urolitiasis

Universidad de Granada

2 Hospital Universitario San Cecilio

3 Universidad de la ciudad de Nagoya

4 Asistencia Pablica Hospitales de Paris

5 Instituto Nacional de Salud e Investigaciones Médicas
6 Hospital Nacional de los Nifios

7 Universidad del Estado de Ohio

8 Universidades de Investigacion Francesas

9 Universidad de Bolonia

10 Sistema Universitario de Ohio

TLS: fuerza total del enlace, total link strength.

Yasui y Okada ocupan los tres primeros puestos, con
ocho articulos cada uno. Adicionalmente, se evidencia
que la mayoria de los autores seleccionados como los
mas productivos son de Japdn y Espafia. El indice H y
citas totales de cada autor demuestran la variabilidad
de cifras entre cada uno de estos y evidencia que Kohri
es el autor con indice H mas alto (39) y mayor cantidad
de citas (6.265).

Contribuciones de las principales revistas

Todos los articulos y revisiones incluidos en el estu-
dio fueron publicados en un total de 63 revistas. Se
clasificaron las 10 revistas mas productivas segun el
numero total de publicaciones, respecto a la relacion
entre osteoporosis y urolitiasis. Se incluyeron en el top
10 las revistas que publicaron una cifra mayor o igual
a dos articulos frente al tema en mencion. En la tabla 3

Espafia
Espafia 6 6 7
Japén 4 7 34
Francia 3
Francia 3

EE.UU. 3 3 32
EE.UU. 3 4 35
Francia 3

Italia 3 2 126
EE.UU. 3

observamos las tres revistas mas productivas segun el
numero de publicaciones: Journal of Urology (6; 7,3%),
Urology (4;4,9%) y Osteoporosis International (3; 3,7%).
Ademas, el Journal of Urology obtiene el mayor nimero
de citas (51.677) e indice H (265). A la luz del Journal
Citation Report del 2021, en la tabla 3 se representan
las 10 revistas mas citadas, tres de ellas se encontra-
ban en el Q1 y una de estas no se encuentra catego-
rizada desde el afio 2014, por lo que no tiene valor
reportado tanto para JCR ni indice H actual.

Analisis de las referencias mas citadas y
cocitadas

En este estudio habia un total de 82 publicaciones,
de las cuales cuatro documentos habian sido citados
mas de 50 veces. En la figura 1 se evidencian los 10 arti-
culos més citados segun el afio en que fueron publicados
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Tabla 2. Top 10 autores en las publicaciones relacionadas con osteoporosis y urolitiasis

Arrabal-polo Espafia
2 Yasui Japén
3 Okada Japon
4 Arrabal-Martin Espafia
5 Kohri Japon
6 Tozawa Japon
7 Hamamoto Japon
8 Hirose Japén
9 Itoh Japon
10 Ando Japon

8 27 953
8 25 1.878
7 13 475
7 39 6.265
7 21 1.142
6 25 1.499
5 13 596
5 19 1.046
4 28 2.506

Tabla 3. Top 10 revistas relacionadas con la bisqueda de osteoporosis y urolitiasis

Rango Publicaciones JCR (2021) indice H Citas
totales

Journal of Urology EE.UU.
2 Urology EE.UU. 4
3 Osteoporosis Inglaterra 3
International
4 Urolithiasis EE.UU. 3
5 World Journal of EE.UU. 3
Urology
6 International Urology Paises 2
and Nephrology Bajos
1 Pediatric Nephrology EE.UU. 2
8 Urologia Suiza 2
Internationalis
9 Urological Research EE.UU. 2
10 Clinical Nephrology Alemania 2

IF: factor de impacto 2021; JCR: reporte de citaciones de revista 2021.

(2002, 2004, 2018 y 2019). En la tabla 4 se evidencia
que los articulos mas citados fueron los de Prie et al.
con 248 citas registradas en todas las bases de datos,
Cano et al. con 70, Lewandowski et al. con 67 y Rosato
et al. con 53 respectivamente.

Analisis de coocurrencia de palabras
clave

En cuanto a la coocurrencia de palabras clave, el
andlisis de estas y la deteccién de rafagas permiten

7.641 51.677
49 2.633 Q2 182 24.074
3,7 5.071 Q2 177 22.405
3,7 2.861 Q2 65 1.600
3,7 3.661 Q1 88 9.909
24 2.266 3 57 6.147
24 3.652 Q1 13 12.251
24 1.934 Q2 56 3.898
24 1.394 - - 1476
24 1.243 3 77 3433

identificar la tendencia cambiante de los temas de
investigaciéon a lo largo del tiempo, lo que ayuda a
comprender mejor el desarrollo de los focos de inves-
tigacion. Nuestro estudio incluyd un total de 41 pala-
bras clave de autor, cada una con un minimo de cinco
ocurrencias. Las 20 palabras clave con mayor frecuen-
cia se visualizan en la tabla 5. Encabezan la lista en
términos de mayor coocurrencia y TLS tres palabras
clave: urolitiasis (60 ocurrencias, TLS 376), osteoporo-
sis (58 ocurrencias, TLS 340) y nefrolitiasis (40 ocu-
rrencias, TLS 264).
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Tabla 4. Top 10 de articulos més citados relacionados con la bisqueda de osteoporosis y urolitiasis

Rango Aiio Titulo Tipo Total
publicado citas

Prie 2002 Nephrolithiasis and osteoporosis New England Journal of Articulo

associated with hypophosphatemia Medicine
caused by mutations in the type 2a
sodium-phosphate cotransporter.

2 Cano 2018 Calcium in the prevention of Maturitas Articulo 70
postmenopausal osteoporosis: EMAS
Clinical guide

S Lewandowski 2004 Idiopathic calcium oxalate urolithiasis: ~ Clinica Chimica Acta Revision 67
risk factors and conservative
treatment

4 Rosato 2019 NAFLD and extra-hepatic International Journal of Revision 53
comorbidities: current evidence on a Environmental Research and
multi-organ metabolic syndrome Public Health

5 Frassetto 2005 Long-term persistence of the urine Journal of Clinical Articulo 46
calcium-lowering effect of potassium Endocrinology & Metabolism
bicarbonate in postmenopausal
women

6 da Silva 2002 Bone involvement in idiopathic Clinical Nephrology Articulo 47
hypercalciuria

7 Garner 2017 Variation in attenuation in L1 American Journal of Articulo 43
trabecular bone at different tube Roentgenology
voltages: caution is warranted when
screening for osteoporosis with the
use of opportunistic CT

8 Caudarella 2003 Bone mass loss in calcium stone Journal of Nephrology Articulo 43
disease: focus on hypercalciuria and
metabolic factors

9 Caudarella 2004 Osteoporosis and urolithiasis Urologia Internationalis Articulo 40

10 Letavernier 2011 Determinants of osteopenia in male Clinical Journal of the Articulo 40

renal-stone-disease patients with
idiopathic hypercalciuria

American Society of
Nephrology

Con el fin de analizar las palabras clave y los temas
relacionados entre estas, se realiz6 un mapa de visua-
lizacion de superposicion en VOSviewer, representado
en la figura 5. Cada color representa un cluster o grupo
en el que se clasificaron las palabras clave de autor,
encontrando cinco grupos segun su coocurrencia. El
grupo rojo esta compuesto por palabras tales como:
«hipercalciuria», «osteopenia», «patogénesis», etc. Lo
clasificamos como #Cluster 1: fisiopatologia y patogenia.
El grupo azul se centrd principalmente en palabras
como «diagndstico», «fracturas», «salud», etc. Nombrado
como #Cluster 2: diagnostico y complicaciones. El grupo
verde esta representado por palabras como «enferme-
dad», «osteoporosis», «urolitiasis», etc. Se definié como
#Cluster 3: sistemas y o6rganos comprometidos en
ambas patologias. El grupo amarillo, compuesto por

palabras como «mujeres», «nifios», «prevencion», etc.,
esta categorizado como #Cluster 4: factores de riesgo
y prevalencia. Por ultimo, el grupo morado, que cuenta
con palabras como «alendronato», «densidad mineral
Osea» y «formadores de calculos», se categorizé como
#Cluster 5: medidas terapéuticas.

La figura 6 es el mapa de visualizacién superpuesto
de las palabras clave, que muestra el cambio de estas
a lo largo de los afios. Como se evidencia en la linea
de tiempo de este diagrama, los colores mas frios
(morado) hacen referencia a las palabras mas emergen-
tes en tiempos pasados (2010) y los colores mas calidos
(como el amarillo) corresponden a las palabras mas
emergentes en los ultimos afos (2018). Esto indica que
al ser las ultimas palabras las mas concurrentes, en la
actualidad son las mas emergentes. Por ejemplo,
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Tabla 5. Top 10 palabras claves de coocurrencia entre osteoporosis y urolitiasis

Rango

1
2

9

10

Palabras clave
Urolitiasis

Osteoporosis
Nefrolitiasis
Hipercalciuria idiopética
Densidad mineral 6sea
Enfermedad

Riesgo

Calcio

Calculos renales

Prevalencia

TLS: fuerza total del enlace, total link strength.

Frecuencia

64
58
40

TLS

376
340
264
146
19
19
115
114
110
83

Rango

Palabras clave
Osteopenia
Densidad mineral
Nifios

Masa

Excrecion

Salud

Prevencion
Fractura
Diagnéstico

Reabsorcion

Frecuencia

10
"
9
"

TLS

82
74
68
64
52
60
59
58
57
53

& vosviewer

Figura 5. Mapa de visualizacién de coocurrencia de palabras clave entre osteoporosis y urolitiasis.
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Figura 6. Mapa de visualizacién superpuesto de las palabras clave a lo largo del tiempo.

«salud», «fisiopatologia» y «manejo» son palabras clave
que han aparecido con frecuencia en los ultimos cinco
anos, lo que sugiere que seran los puntos calientes de
investigacion en el futuro.

Discusion

La prevalencia de enfermedades metabdlicas como
la osteoporosis y urolitiasis aumenta evidentemente
segun la edad del paciente, los habitos de vida y los
factores genéticos que predisponen a desarrollar alguna
o las dos enfermedades®%'3. Aunque la relacién entre
estas patologias estd documentada, la cantidad de
publicaciones al respecto es aun limitada. Es fundamen-
tal conocer los patrones y tendencias bibliométricas de
las investigaciones relacionadas con este tema para
mejorar los esquemas de tratamiento, prevencion y
reduccion de complicaciones.

Histéricamente, las publicaciones sobre la relacion
especifica entre osteoporosis y urolitiasis han sido esca-
sas. Sin embargo, nuestro estudio muestra un creciente
interés en este tema desde el afio 2002, con un notable

aumento de publicaciones a partir de 2011, superando
los cuatro articulos por afio y alcanzando un pico
méximo de ocho publicaciones en 2017. La creciente
evaluacion y manejo de ambas patologias por diferen-
tes especialidades reflejan su estrecha relacion y el
creciente conocimiento sobre esta. Arrabal-Polo et al.,,
en un articulo publicado en la revista Urology en 2015,
destacan que aunque existen factores litogénicos en
pacientes sin litiasis renal, es mas frecuente encontrar
pacientes con litiasis renal célcica y osteoporosis que
comparten factores genéticos litogénicos, en compara-
cion con aquellos que no padecen de urolitiasis cal-
cica'*. De esta manera, la relacion entre la fisiopatologia
de la formacion de calculos urinarios y el desarrollo de
osteoporosis es explorada cientificamente. Al igual que
muchos otros estudios, este aborda tanto la osteopo-
rosis como la urolitiasis como enfermedades interrela-
cionadas genéticamente'-S,

Durante el andlisis de datos, se identifica que entre
los 439 autores de las 82 publicaciones incluidas en el
estudio, 10 publicaron mas de cinco articulos, y los que
méas publicaron fueron Arrabal-Polo, Yasui y Okada,
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con ocho publicaciones cada uno. La mayoria de los
autores de origen japonés, nacionalidad que predo-
mina en la lista del top 10 y demuestra interés directo
ante el tema en estudio. Por ejemplo, en sus publica-
ciones mencionan la relacién entre nefrolitiasis calcica
e hipercalciuria, evidenciando una mayor incidencia en
pacientes con osteoporosis y osteopenia debido a los
marcadores de recambio éseo y metabolitos urina-
rios’. Ademads, algunos estudios sugieren que medi-
camentos como el alendronato no solo mejoran la
densidad mineral dsea en la osteoporosis, sino que
también reducen el riesgo de formacion de calculos en
mujeres posmenopausicas®.

Con respecto al analisis de palabras clave de todas
las busquedas, encontramos que las que con mayor
frecuencia se repiten son osteoporosis, urolitiasis y
nefrolitiasis, seguidas de densidad mineral 6sea e hiper-
calciuria. Las primeras tres palabras hacen referencia a
los temas en estudio y las dos siguientes, nos brindan
el punto clave donde ambas patologias se enlazan. Por
tal motivo, después del andlisis respectivo de los articu-
los y sus temas que tratar, confirmamos que no solo las
enfermedades metabdlicas hacen parte de un gran por-
centaje de investigaciones actualmente, sino que sus
causas Y etiologias son compartidas, lo que confirma
nuevamente su relacién®'4'5, Adicionalmente, vemos
que en los Ultimos afios las palabras que mas se repiten
son: «salud», «fisiopatologia» y «manejo», sugiriendo
que el campo investigativo en el que se debe continuar
estudiando radica en el tratamiento segun las similitu-
des en la patogenia de ambas enfermedades.

Teniendo en cuenta que este estudio se realizé con
fines uroldgicos, es importante mencionar que entre las
areas de investigacion que aportaron publicaciones al
estudio, la urologia abarca unicamente el 49% de las
publicaciones; dejando mas de la mitad de los articulos
en especialidades diferentes como la endocrinologia,
medicina interna, farmacologia, etc. De esta manera,
se establece un amplio conocimiento y perspectiva
desde diferentes puntos de vista y a partir de diferentes
campos de la medicina. Asi mismo, las revistas con mayor
porcentaje de publicaciones fueron Journal of Urology
(7.3%), Urology (4.9%) y Osteoporosis International (3.7%).
Se observa que no solo el campo uroldgico evalla este
tema, sino que también revistas de otras especialida-
des lo reconocen como un tépico importante que debe
estudiarse activamente.

Por ultimo, cabe mencionar que de los 10 articulos
mas citados, solo uno documenta la relacion directa
entre osteoporosis y urolitiasis segun factores genéti-
cos®. No se encuentran andlisis bibliométricos de este

tema en la literatura actual, lo que puede explicarse
debido a la amplia gama de patologias que componen
el grupo de enfermedades metabdlicas y que a su vez
se relacionan de manera general con la urolitiasis. Por
tal motivo, es importante desglosar cada una de estas
y determinar los factores genéticos y predisponentes
que compartan con la urolitiasis para lograr un mejor
manejo y control de las enfermedades.

Limitaciones

Las limitaciones de este estudio corresponden ini-
cialmente al uso de una sola base de datos (WoSCC),
por lo que probablemente hubo publicaciones de otras
revistas que no se incluyeron. Asi mismo, se reconoce
como limitacién que los criterios de exclusion se rigen
Unicamente por la caracterizacion del documento y la
relacion entre el titulo y resumen, por lo que es posi-
ble que haya publicaciones como fuente de informa-
cién que no estan relacionadas propiamente con el
tema.

Aplicabilidad en la practica clinica

Teniendo en cuenta el riesgo existente de tener
osteoporosis concomitantemente con urolitiasis, conside-
ramos pertinente que dentro de las valoraciones por parte
de urologia se tenga en cuenta solicitar densitometria
0sea en pacientes con urolitiasis que presenten facto-
res predisponentes para el diagndstico de osteoporo-
sis, como lo es la hipercalciuria, la edad, el sexo y la
composicion del célculo (oxalato de calcio dihidratado
o fosfato de calcio).

Conclusiones

Para nuestro conocimiento, este es el primer analisis
bibliométrico acerca de la relacién entre la osteoporo-
sis y la urolitiasis reportado en la literatura. Por lo tanto,
es de gran importancia destacar que a pesar de que
ambos son temas estudiados en profundidad desde
mucho tiempo atras, solo hasta hace poco se ha
creado el interés de encontrar sus relaciones genéticas
y bioldgicas. Latinoamérica, como un continente de
alto indice de enfermedades metabdlicas, cuenta con
poca participacion cientifica que dificulta el estudio
directo en nuestra poblacion y alerta sobre las falen-
cias que como América Latina presentamos desde el
punto de vista investigativo. Por tal motivo, considera-
mos de gran importancia incentivar a los profesionales
de la salud a la realizacién de estudios prospectivos a



M. Jaramillo-Sierra et al. Relacién de osteoporosis y urolitiasis

partir de la practica médica y realizar reportes de casos
que abarque dicha relacién fisiopatoldgica, con el fin
de obtener claridad frente a un tema de salud preva-
lente y que requiere el conocimiento de nuevas alter-
nativas de manejo y prevencion.
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