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INTRODUCERE

Hipospadiasul este o patologie a carei cauza nu a fost complet identificata, dar in jurul
careia se emit mai multe ipoteze: istoricul familial, varsta maternd de peste 35 ani, expunerea
in timpul sarcinii la anumite substante chimice si medicamente si bineinteles, anomaliile
genetice. Au fost propuse de-a lungul timpului peste 250 de tehnici chirurgicale pentru
tratamentul acestei patologii, cu scopul de a scddea procentul mare de complicatii

postoperatorii, dar momentan nu exista o procedurd unanim acceptata si agreata.

PARTEA GENERALA
-STADIUL ACTUAL AL CUNOASTERII iN DOMENIU-

Primul subcapitol al prezentri lucrari cuprinde informatii din literatura de specialitate
legate de istoricul acestei patologii, raportand evolutia primelor interventii chirurgicale
incepand din secolul al Il-lea 1.Hr pana in prezent.

Al doilea subcapitol trateaza aspecte legate de embriologia organelor genitale externe si
a uretrei. Intelegerea dezvoltirii normale embrionare a uretrei este esentiald in explicarea
patogenezei hipospadiasului. Organele genitale externe masculine se formeaza prin fuziunea
plicilor uretrale si labioscrotale, ceea ce inseamnd cd orice anomalie la nivelul acestor
procese poate rezulta in aparitia a diferite tipuri de hipospadias. Cu toate ca procesul de
embriogeneza a organelor genitale externe masculine a fost studiat Inca din anii ’20, exista in
continuare numeroase controverse. Aparitia hipospadiasul posterior se datoreaza absentei
fuziunii plicilor labioscrotale si a glandului, cu displazie distald a placii uretrale si a corpilor
cavernosi. In cazul hipospadiasul penian apare un defect de tunelizare la nivelul glandului,
precum si anomalii la nivelul preputului. In cazul hipospadiasului anterior, sunt caracteristice
prezenta de tracturi tubulare septate, scurte, cu tegument preputial ce nu fuzeazd pe linia
mediand. Forma cea mai usoard de hipospadias este reprezentatd de hipospadias fara
hipospadias, care se caracterizeaza prin absenta fuziunii preputului pe fatd ventrala a
penisului si prezenta curburii caudale [11, 12].

In al treilea subcapitol sunt tratate date privind etiologia hipospadiasului. Conform unor
autori, aparitia hipospadiasului in timpul vietii intrauterine, poate fi explicatd prin implicarea

in dezvolarea uretrei masculine a patru elemente:



» Profilele genetic si endocrin ale pacientului, In principal genele implicate in
dezvoltarea caracterelor sexuale, in sinteza hormonilor steroidieni (testosteron si Sa
hidroxitestosteron), dar si In raspunsul organismului la actiunea acestor hormoni;

» Sinteza hormonald modulata de placenta, mai ales In prima parte a gestatiei,

» Producerea materna de hormoni si eventualele dezechilibre;

» Factorii de mediu care afecteaza atat mama, cat si fatul. [12]

Tinand cont de cresterea prevalentei afectiunilor de reproducere in randul pacientilor de
sex masculin (de ex. cancerul testicular, azoospermia, hipospadiasul, criptorhidia), in 2001,
Skakkebaek et al. emite ipoteza conform careia aceste afectiuni sunt legate de dezvoltarea
testiculara din timpul vietii intrauterine, aceasta teorie purtind numele de sindrom de
disgenezie testiculara.

Subcapitolul 4 prezintda defectele genetice implicate in aparitia hipospadiasului.
Subcapitolul 5 cuprinde informatii legate de epidemiologia hipospadiasului. Incidenta
pacientilor cu hipospadias este de 1:200-300, cu toate ca unele studii raporteaza o crestere a
prevalentei acestei malformatii Tn ultimii 30 de ani [22]. Prevalenta hipospadiasului in Europa
este de aproximativ 18,6 cazuri la 10.000 de nasteri. In pofida cresterii si descresterii
numarului de cazuri intre anii 2001-2010 hipospadiasul a fost raportat cu o frecventa cvasi
constanta.

Subcapitolul 6 contine informatii legate de anatomia penisului si a uretrei, iar
Subcapitolul 7 trateaza diferitele sisteme de clasificare propuse in aceasta patologie.

Subcapitolul 8 ofera informatii cu privire la alegerea momentului operator optim.
Varsta optima pentru corectia hipospadiasului raméne incd controversatd. Conform
recomandarilor EAU si AAP (Asociatia Americand de Pediatrie), varsta optima pentru
interventia chirurgicald este considerata a fi intre 6—18 luni, cand riscurile legate de anestezie
sunt scazute sau dupa varsta de 4 ani, pentru a evita etapa de comportament necooperant
(intre 18 luni—3 ani) [38, 39, 40].

In subcapitolul 9 sunt consemnate obiectivele principale ale tratamentului chirurgicale.
Scopul interventiei chirurgicale este acela de a crea un penis normal din punct de vedere
functional si cosmetic, rezultatul ideal fiind considerat un penis drept in erectie si un meat
uretral situat In varful glandului. Acest scop poate fi atins fie printr-o singura interventie
chirurgicala, fie in doud etape. De asemenea, acest subcapitol contine descrierea unor tehnici

intr-o sigura sau in doua etape.



Subcapitolul 10 prezinta rezultatele postoperatorii si principalele complicatii
postopratorii in functie de tipul de hipospadias . Primele studii cu privire la rezultatele
postoperatorii In cazul pacientilor cu hipospadias au raportat o ratd de reoperatii de pana la
10%, acest procent fiind considerat unul pozitiv. Obtinerea unor rezultate pe termen scurt
favorabile poate avea valoare predictiva In evaluarea pe termen lung a acestor pacienti, mai
ales avand in vedere faptul ca o evaluare completa functionala si cosmetica se poate face doar
la varsta adultd [74]. Evaluarea pe termen lung a rezultatelor postoperatorii presupune
evaluarea disfunctiilor urinare, sexuale si a aspectului cosmetic.

In subcapitolul 11 este tratat managementul reinterventiilor. Principiile operatiilor de
,re-do” sunt asemdndtoare celor ale chirurgiei primare pentru hipospadias, dar gradul de
dificultate al acestor operatii este mai mare din cauza fibrozei, a vascularizatiei scazute si a
deficitului tisular [40].

Subcapitolul 12 cuprinde informatii legate de utilizarea urodinamicii in tratamentul
hipospadiasului. Succesul interventiei chirurgicale pentru corectarea hipospadiasul depinde
de obtinerea unei uretre cu calibru uniform si adecvat pana la nivelul meatului. Cu toate ca
prezenta stenozelor de uretra sau de meat se pot observa clinic (prin evaluarea jetului urinar)
sau prin intermediul investigatiilor imagistice (cistografie), testele de urodinamica reprezinta
o metoda obiectivd de detectare a complicatiilor postoperatorii, mai ales in evaluarea
cazurilor cu manifestare subclinica. Majoritatea studiilor efectuate au constatat faptul ca
“pattern”-ul fluxului la acesti pacienti se imbunatateste in timp.

Iar subcapitolul 13 evalueaza calitatea vietii la acesti copii. Cercetarile in cadrul acestei
nise se bazeaza preponderent pe studii observationale, deoarece pana la ora actuald nu exista
un consens in ceea ce priveste tehnica operatorie ideald sau a mijloacelor de apreciere ale
rezultatelor postoperatorii. Aspectul final postoperator este satisfacator in peste 70 % din
cazurile operate. Cele mai slabe rezultate au fost raportate prin chestionare adresate
pacientului (“self report”) in cazurile de hipospadias proximal si complex. Din aceasta

categorie de pacienti peste 50 % au fost nemultumiti de rezultatul estetic la interventiei [20].

PARTEA SPECIALA
OBIECTIVELE STUDIULUI

Obiectivele principale ale studiului sunt:
1. Evidentierea celor mai frecvente complicatii in functie de gradul de hipospadias de la

prezentare in Spitalul Clinic de Urgenta ,,Grigore Alexandrescu”.
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2.Evidentierea celor mai frecvente complicatii in functie de tehnica chirurgicala abordata.

3.Cautarea unor parametri ce ar putea prezice necesitatea reinterventiei chirurgicale.

Obiectivele secundare sunt:

4.Evaluarea complicatiilor dezvoltate de pacienti in ultimii 5 ani in comparatie cu primii

5 ani de studiu.

5.Analiza descripitivd a pacientilor operati initial in alt centru care s-au prezentat in

Spitalul Clinic de Urgenta ,,Grigore Alexandrescu” pentru rezolvarea complicatiilor.

6.Analiza chestionarului de satisfactie completat de parintii copiilor ce sufera de

hipospadias.

7. Analiza pacientilor la care simptomatologia a impus efectuarea unei cistoscopii.

MATERIAL SI METODE

Studiul s-a realizat in clinica de Chirurgie Pediatrica a Spitalului de Urgentd pentru

Copii ,,Grigore Alexandrescu”. Au fost inclusi pacientii cu hipospadias diagnosticati in

clinica noastrd sau in alte clinici, de unde au venit ulterior pentru rezolvarea complicatiilor.

Analiza a fost facuta pe o perioada lunga de timp (10 ani). Astfel ca, lotul total este alcatuit

din 845 pacienti, dintre care 171 veniti din alte spitale dupa cel putin o operatie. Pacientii au

fost impartiti in functie de gradul de hipospadias, de complicatiile aparute si de tehnicile

chirurgicale preferate de medicul curant.

Parametrii studiati:

1.
2.
3.

Varsta 1n luni;
Gradul initial de hipospadias de la diagnostic;
Gradul de hipospadias de la internarea in Spitalul de Urgentd pentru Copii
,arigore Alexandrescu”;
Complicatiile aparute dupa cel putin o interventie chirurgicala:
a) Stenoza
b) Fistula
c) Meat urinar ectopic
d) Probleme estetice
e) Curburi accentuata a penisului (chordee)

f) Diverticul;



5. Numar de operatii anterioare (pentru pacientii veniti pentru rezolvarea
complicatiilor);
6. Procedeul chirurgical folosit:
a) SLAM
b) TIP
c) LABO;
7. Rezultatele primei operatii din Spitalul Clinic de Urgentda ,,Grigore
Alexandrescu”;
8. Rezultatele reinterventiilor (daca a fost cazul).
Chestionarul de satisfactie completat de parintii copiilor cu hipospadias a inclus intrebari
legate de pozitia meatului, aspectul meatului, al glandului si al preputului, torsiunea si

curbura peniana.

REPREZENTABILITATEA ESANTIONULUI

Cercetarea de fatd a fost una selectiva, asadar reprezentivitatea esantionului, dar si
precizia acestuia au fost o provocare. Marimea esantionului a fost conditionatd, conform
teoriei sondajului statistic, de urmdtoarele criterii: omogenitatea populatiei raportatd la
factorii de interes, probabilitatea de garantare a rezultatelor si marimea intervalului de
incredere (eroarea de estimare a rezultatelor). Analiza statisticd a fost efectuatd cu ajutorul
programelor GraphPad 6 Prism si MedCalc 14.1.

Pentru compararea diferentelor dintre medii au fost folosite testele t student pentru doua
loturi, iar cand a fost necesara analiza a trei sau mai multe loturi am folosit testul ANOVA,
cu corectura Bonfferoni.

Pentru analiza corelatiilor au fost folosite testele de corelatie disponibile in programul
MedCalc 14.1. Au mai fost necesare si comparatii ale frecventelor de distributie, a diferitilor
parametri, pentru care am folosit testul Chi Square si, dupa caz, riscul relativ (RR) sau odds
ratio (OR) pentru a ridica suspiciuni referitoare la sanse sau riscuri.

Pentru determinarea unor valori cut-off-point au fost folosite curbele ROC. Aceasta
analiza ne releva si sensibilitatea, specificitatea acestei valori, dar bineinteles si aria de sub
curbd (AUC). Valoarea p considerata a fi semnificativ statistica este o valoarea sub 0.05, care

se obtine prin compararea ariei de sub curbe analizate cu o arie de sub curba de 0.5.

REZULTATE
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I. Cea mai mica varsta la prezentarea la spital este de o luna, iar cea mai mare este de
324 luni. Varsta medie a pacientilor este de 42 luni, cu o mediana de 23 luni. Cel mai
frecvent grad initial este 1 (n=417), urmat de 2 (n=304), 3 (n=57), pseudohipospadias (n=47)
si 4( n=23). Corelatic intre varsta si gradul de hipospadias de la prezentarea se mentine
puternic semnificativ statistica, invers proportionald, desi cu un coeficient de corelatie nu
foarte mare r=-0.12. Pacientii operati per primam in SCUC au o varstd mult mai mica
comparativ cu pacientii veniti in spitalul nostru pentru complicatii. (32 luni n=677 vs 83 luni
n=171) p<0.0001. Pacientii internati pentru rezolvarea complicatiilor au fost operati initial
intr-un grad de hipospadias mai avansat decat pacientii care s-au adresat direct SCUC (gradul
2 vs. gradul 1) p<0.0001. Exista o corelatic direct proportionala si puternic semnificativ
statisticd intre numarul de interventii chirurgicale anterioare si gradul de hipospadias la
prezentare (r=0.28, P < 0,0001). Cele mai frecvente motive pentru reinterventie sunt situatiile
in care problema meatului ectopic persistd, urmat de fistuld si stenoze. Celelalte complicatii
apar 1n incidente mai mici. Cea mai mica varstd la diagnostic se pare ca o au pacientii care
postoperator au dezvoltat fistule (73 luni), iar pacientii cu stenoze i meat ectopic au avut
varste de aproximativ 82 luni. Intre cele 3 grupuri nu existi diferente semnificativ statistice.
Cel mai frecvent grad initial in care au fost operati pacientii care au dezvoltat complicatii a
fost gradul 2. Datele introduse sunt omogene si este adevarat ca exista o incidenta mai mare
a complicatiilor cu cat gradul este mai mare.

Analiza ROC pentru determinarea unui cut-off-point de varsta ca risc in dezvoltarea
unei fistule releva un cut-off point de 23 luni cu o sensibilitate foarte buna (93.2%) si o
specificitate acceptabild de 52.4% Practic existd o sansd de 52% ca un copil operat sub varsta
de 23 luni sd dezvolte o fistula. Desi aceastd sansd nu este foarte mare, trebuie subliniat ca
93% dintre pacientii cu fistule au peste 23 luni la momentul interventiei. Aria de sub curba
este foarte buna (0.766) si intdreste puterea statistica a analizei. Analiza ROC pentru
determinarea unui cut-off-point de varsta ca risc in dezvoltarea unei stenoze releva si de
aceasta datd un cut-off point de 23 luni cu o sensibilitate foarte bund (87.1%) si o specificitate
acceptabila de 51.79% Practic existd o sansa de 52% ca un copil operat sub varsta de 23 luni
sa dezvolte o stenoza. Desi aceastd sansa nu este foarte mare, trebuie subliniat ca 87% dintre
pacientii cu fistule au peste 23 luni la momentul interventiei. Aria de sub curba este foarte
buna (0.72) si intareste puterea statistica a analizei. Analiza ROC pentru determinarea unui
cut-off-point de varsta ca risc in dezvoltarea unui meat ectopic releva un cut-off point mai
mare (38 luni) cu o sensibilitate foarte buna (77.1%) si o specificitate buna de 70%. Practic

existd o sansa de 70% ca un copil operat sub varsta de 38 luni sd raimana cu meat ectopic.
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Trebuie subliniat cad 77% dintre pacientii cu meat ectopic au peste 38 luni la momentul
interventiei. Aria de sub curba este foarte buna (0.78) si intdreste puterea statistica a analizei.
Analiza ROC pentru determinarea unui cut-off-point de grad de hipospadias ca risc in
dezvoltarea unei fistule ne releva un cut-off point de 1 pentru gradul initial de hipospadias.
Practic pacientii operati din gradele mai avansate au nevoie de mai multe interventii pana la
recuperarea totala (Sensibilitate=86%, Specificitate=57%, AUC=0.72).

Specificitatea creste mult dupa gradul 2 (91%), astfel putem afirma ca pacientii au risc
mai mare de fistuld dacad se prezintd intr-un grad avansat. Lucrurile stau similar si in cazul
stenozei, precum in fistuld. Daca pacientii se prezintd cu un grad mai mare de 2 de
hipospadias sansele sa faca o stenoza cresc considerabil (sensibilitate 90.98%). Aria de sub
curba este Intr-adevar mai mica decat in cazul fistulei, dar se mentine la o valoare foarte buna
(AUC=0.709). Analiza ROC pentru determinarea unui cut-off-point de grad de hipospadias
ca risc in dezvoltarea unui meat urinar ectopic Gradul initial de hipospadias isi mentine
importanta si in acest caz. Practic, daca pacientii nu ar avea un grad initial de 2, 91% dintre ei
nu dezvoltd un meat urinar ectopic. Sensibilitatea, specificitatea si aria de sub curba isi

mentin niste valori excelente si puternic semnificatic statistice.

Il. Am impartit lotul de studiu in 5 grupuri in functie de numarul de reinterventii. Pentru
fiecare grup, s-a calculat media gradului initial de hipospadias si desi diferenta nu este
semnificativ statistica, se poate vedea usor tendinta de cresterea a severitatii patologiel,
concomitent cu necesarul de reinterventii. Relatia dintre numarul mare de reinterventii si un
grad inaintat de hipospadias este direct proportionald si aproape liniard. Coeficientul de
corelatic Pearson este excelent r=0.98 si puternic semnificativ statistic p=0.0012. Cea mai
frecventa problema Intampinatd dupa efectuarea SLAM a fost fistula (n=18), urmata de
meatul ectopic (n=13), breakdown (n=11). Chordee, diverticulum, stenoza si problemele
estetice au aparut in procente mici. Cea mai frecventa complicatie intalnitd dupa TIP este
meatul ectopic (n=23), urmat de stenoza (n=22) si fistula (n=8). Restul complicatiilor au avut
incidentd mai mici. Cea mai frecventd complicatie pentru tehnica LABO a fost dehiscenta
n=4, urmatd de celelalte complicatii in incidente asemanatoare. Numarul de complicatii pare
sd creascd odatd cu cresterea gradului de hipospadias la prezentare. In gradul 2 cele mai
frecvente complicatii sunt meatul ectopic (n=18), fistula (n=22) si stenoza (n=17).

Numadrul de pacienti cu hipospadias in gradul 3, care au nevoie de reinterventie pentru
obtinerea unui rezultat satisfacator este de 48%. Cele mai frecvente complicatii aparute sunt

fistula (n=8), stenoza (n=6), meatul ectopic (n=6) si defectele estetice (n=6). Numarul de
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pacienti cu hipospadias in gradul 4, care au nevoie de reinterventie pentru obtinerea unui
rezultat satisfacator este de 60%. Cele mai frecvente complicatii aparute sunt chordee (n=3)
si meatul ectopic (n=2). Existd o corelatie direct proportionald si puternic semnificativ
statistica intre gradul de hipospadias si numarul de fistule. Practic, cu cat gradul de
hipospadias este mai mare cu atat sansa de fistula este mai mare r=0.96, p=0.0074. Exista o
corelatie direct proportionala si puternic semnificativ statistica intre gradul de hipospadias si
numarul de stenoze. Practic cu cat gradul de hipospadias este mai mare cu atat sansa de
stenozd este mai mare r=0.95, p=0.0133. Exista o corelatie direct proportionald intre gradul
de hipospadias si numarul de meaturi urinare ectopic. Practic cu cat gradul de hipospadias
este mai mare cu atat sansa de a dezvolta un meat urinar ectopic este mai mare r=0.73. Totusi

corelatia nu este semnificativ statistica.

I1l. Urmatoarele analize statistice au fost efectuate pe acelasi lot de studiu impartit dupa
momentul efectuarii interventiei chirurgicale. Practic avem doua loturi - ultimii 5 ani (2015-
2019) - Lotul B si tot ce s-a efectuat anterior (2010-2015) - Lotul A.

Existd o diferentd minima de aproximativ 4 luni intre loturile studiate, care nu este
semnificativa statistic p=0.43 (44 luni vs 41 luni). Nu existd nicio diferentd in ceea ce
priveste gradul de prezentare al hipospadiasului in loturile impdrtite dupa primii si ultimii 5
ani de studiu. P=0.12. Desi aparent pare ca in ultimii 5 ani s-au redus numarul de stenoze, 20
din 480 vs 23 din 325, diferenta la analiza frecventei de distributie nu este semnificativ
statistica p=0.11. Nici in cazul fistulelor nu se vede o diferentd in analiza frecventelor de
distributie. P=0.45. Se pare cd in ultimii 5 ani, incidenta meatului urinar ectopic a scdzut
simtitor (13/487 vs 34/314). Diferenta acestei frecvente de distributie este puternic
semnificativ statistic. Din ultimele doud analize se poate foarte usor observa cad procentul de
interventii reusite a crescut in ultimii 5 ani de la 76% la 82%, iar incidenta complicatiilor a
scazut simtitor, in special cand ne referim la meatul urinar ectopic, fistuld si stenoze.

Numarul cazurilor rezolvate au rdmas la fel, in jur de 80%, atit in ultimii 5 ani cét si In
primii 5 ani de studiu. Se pare totusi ca in ultimii 5 ani, au fost mai multe fistule ce au
necesitat reinterventia, dar mai putine meaturi urinare ectopice. Incidenta celorlalte
complicatii, este asemanatoare. Procentul de reusitd a TIP a crescut de la 62% la 82% in
ultimii 5 ani, iar incidenta tuturor complicatiilor a scazut simtitor. Singurele probleme care au
ramas in ultimii 5 ani la TIP sunt in mare parte estetice si cteva cazuri izolate de stenoza. In
ultimii 5 ani numarul de interventii tip LABO s-a triplat, iar numarul de complicatii

bineinteles ca crescut, dar proportional cu operatiile.
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IV. Analiza chestionarului

Cei mai multi parinti respondenti la chestionar au avut copii diagnosticati in gradul 1,
urmati de cei in gradul 3. In gradul 2 de hipospadias am avut cate 4 chestionare completate si
3 copii diagnosticati cu pseudohipospadias. Varsta medie la diagnostic a copiilor inclusi in
chestionar a fost de 14 luni, cu o deviatie standard de 10 luni. Cel mai mic copil a avut 2 luni,
iar cel mai mare 48, cu o mediana la 12 luni. P < 0,0001. Majoritatea copiilor au avut 2 sau 3
interventii chirurgicale, cu o valoare maxima de 20 de operatii, 0 mediana de 2 iar valoarea p
este puternic semnificativ statisticd. Existd o corelatie direct proportionala r=0.31 si
semnificativ statisticd p=0.03 intre aspectul glandului si numarul de interventii chirurgicale.
Desi se pare ca existd un coeficient de corelatie pozitiv, iar un aspect mai anormal al
glandului sa prezicd numdérul de reinterventii, analiza totusi nu este semnificativ
statistic. Valoarea p=0.07 poate fi corectatd daca evaluam gradul de subiectivism al parintilor.
Desi se pare ca existd un coeficient de corelatie pozitiv, iar o torsiune mai mare a penisului sa
prezica numarul de reinterventii, analiza totusi nu este semnificativ statistic. Valoarea p=0.08
poate fi corectata daca evaluam gradul de subiectivism al parintilor.

Copiii care au un punctaj sub 21 au sanse foarte mari de a dezvolta complicatii
postoperatorii. Totusi analiza ROC a selectat un punctaj de 54 ca fiind valoarea cut-off. Peste
aceasta valoare sansele de a dezvolta complicatii(38.5%) sunt legate cel mai probabil de
gradul hipospadiasului si de tehnica chirurgicald. Se pare cd un scor mai mic pare sa fie
corelat cu un numar mai mare de reinterventii. Totusi, aceastd analiza nu este semnificativ
statistica si putem concluziona cd evaluarea parintilor este importantd, dar nu poate fi folosita

ca element decizional al procesului terapeutic.

V. Cistoscopie exploratorie

Varsta medie la prezentare este de 38 luni, cu o deviatie standard de 46 luni. Cea mai
mica varsta la prezentare este de 5 luni, iar cea mai mare este de 148 luni. Mediana varstei
este de 22 luni. Testul t pentru un singur set de date este semnificativ statistic p=0.0045. Cei
mai multi pacienti la care s-a facut cistoscopii au fost in gradul 1 (n=5), urmati de gradele 3 si
4 (cate 4 pacienti), iar pentru gradul 2 s-au facut doar 3 cistoscopii.

Toti pacientii la care din cauza simptomatologiei s-a optat pentru cistoscopie au avut
macar 2 interventii chirurgicale. Valoarea maxima a numarului de operatii este de 20, dar
mediana grupului de studiu este de 3. Rezultatele trebuie privite cu o inaltd incredere
statistica p=0.0009.
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Cel mai frecvent s-a optat pentru cistoscopie dupd SLAM, lucru care nu este deloc
surprinzator, pentru cd aceastd interventie chirurgicald este preferatd de majoritatea
chirurgilor din Spitalul de Urgentd pentru Copii Grigore Alexandrescu. Dupa TIP au fost
nevoie de 4 cistoscopii, iar dupa celelalte tipuri de interventii, ficute mai rar, de maxim 2
cistoscopii de evaluare.

Cea mai frecventa cauza de investigare prin cistoscopie a fost evacuarea dificila a
urinei, insotitd sau nu de infectia de tract urinar. Enurezistul nocturn a fost prezent in doua
cazuri iar diverticului a fost un caz singular. Cel mai frecvent (45% dintre cazuri, n=8)
diagnosticul de la cistoscopie a fost de stenozi. In 30% dintre cazuri (n=5) nu au fost gasite
probleme deosebite. Au fost evidentiate doua cazuri de diverticului si unul de chist de utricul

prostatic.

DISCUTII

Algoritmul de diagnostic al hipospadiasului a fost conceput datorita compliantei
medicilor neonatologi si datoritd vigilentei parintilor. Conform studiilor embrionare in
saptamana a 8-a de gestatie, plicile genitale fuzioneaza medial, formand uretra peniana.
Absenta fuziunii plicilor uretrale in sdptaménile 11-16 de gestatie determind aparitia
hipospadiasului.

La primul consult parintii au fost interogati cu privire la efectuarea fertilizarii in vitro (a
fost descris in literatura un risc de 5 ori mai crescut de hipospadias la nou-nascutii obtinuti
prin fertilizare in vitro), dacd in familia lor au existat membri cu hipospadias (riscul de
aparitie al hipospadiasului la rudele de gradul I este de 11.6%, de gradul 11 3.27% si de gradul
III de 1.33%), de cat timp au observat malformatia si daca inteleg corect aceasta patologie.
Astfel, 1i se explicad in ce constd tratamentul chirurgical, durata acestuia si potentialele
complicatii ce pot surveni si dupa mai multi ani postoperator.

Studiul nostru cuprinde un lot total de 845 pacienti, dintre care 171 veniti din alte
spitale dupd cel putin o operatie. Astfel, cea mai mica varsta la prezentarea la spital este de o
luna, iar cea mai mare este de 324 luni. Am incercat sd corelam varsta la prezentare si gradul
initial de hipospadias si am obtinut o corelatie invers proportionala si puternic semnificativa
statistic intre parametrii studiati (r=-0.16, p<0.0001). Hadidi, in cartea sa ,,Hypospadias
Surgery, an illustrative guide” [7], recomanda atat o evaluare preoperatorie (la prezentare) a
acestor pacienti, cAt si una intraoperatorie. In cazul nostru, cel mai frecvent grad de

prezentare in SCUC este 1 (n=420), urmat de 2 (n=305), 3 (n=62), pseudohipospadias (n=47)
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si gradul 4 (n=14). Varsta optima pentru corectia hipospadiasului ramane inca controversata.
Conform recomandarilor EAU si AAP, varsta optimd pentru interventia chirurgicala este
consideratd a fi intre 6 — 18 luni, noi am Intdmpinat probleme 1n acest caz, deoarece varsta
medie a pacientilor la prezentarea In SCUC este de 42 luni, cu o mediana de 23 luni.

Unii autori considera ca varsta mica la momentul interventiei de uretroplastie este
corelatd cu un risc mai mic de aparitie a complicatiilor postoperatorii. Insa, pacientii operati
per primam in SCUC au o varstd mult mai micd comparativ cu pacientii veniti in spitalul
nostru pentru complicatii (32 luni n=677 vs 83 luni n=171) p<0.0001. Pacientii internati
pentru rezolvarea complicatiilor au fost operati initial intr-un grad de hipospadias mai avansat
decat pacientii care s-au adresat direct SCUC (gradul 2 vs gradul 1) p<0.0001. Ne-am gandit
sa ludm in considerare si gradul initial de prezentare al copiilor, nu doar varsta la momentul
interventiei, astfel cel mai frecvent grad initial in care au fost operati pacientii care au
dezvoltat complicatii a fost gradul 2. Datele introduse sunt omogene si este adevarat ca exista
o incidentd mai mare a complicatiilor cu cat gradul si varsta sunt mai mari. Astfel, pacientii
care postoperator au dezvoltat fistule au varsta de 73 luni, iar pacientii cu stenoze si meat
ectopic au avut vérste de aproximativ 82 luni. Intre cele 3 grupuri nu exista diferente
semnificative statistic. Alti autori considerd ca interventiile de naturd esteticd la nivelul
organelor genitale ar trebui améanate pana la varsta la care pacientul isi poate da
consimtamantul informat pentru realizarea interventiei [24], [26]. Cu toate acestea, in studiul
realizat n 2009, Weber et al. sustin cd nu exista diferente in ceea ce priveste afectarea
psihologica la pacientii operati Inainte sau dupd varsta de 18 luni si cd alegerea momentului
optim pentru interventia chirurgicald nu afecteaza dezvoltarea pe termen lung.

Manzoni et. al. intr-un studiu publicat in 2004 sustine ca scopul interventiei
chirurgicale la pacientii cu hipospadias este acela de a crea o uretra normal, indiferent ca
acest lucru se va realiza dintr-o singura interventie sau din doua, totusi, el considerda ca
interventia chirurgicald intr-un singur timp este asociatd cu o ratd mai mare de complicatii
[29]. Formele perineale sunt cele mai dificile din punct de vedere tehnic, in schimb cele
distale sunt cele mai mari provocari si sunt grevate de cele mai multe complicatii. Springer A.
a publicat intr-un studiu din 2014 cele mai frecvente complicatii postoperatorii in urma
reparatiei hipospadiasului, acestea fiind: fistula uretrocutanata, strictura uretrei, diverticulul
uretral, dehiscenta glandului si rezultatul nefavorabil cosmetic care necesita reinterventie
[101]. In studiul nostru cele mai frecvente motive pentru reintervetie sunt situatiile in care
problema meatului ectopic persista, urmat de fistuld si stenoze. Celelalte complicatii apar in

incidente mai mici. Am efectuat o analizd ROC pentru determinarea unui “cut-0ff-point” de
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varsta ca risc in dezvoltarea unei fistule si am obtinut un “cut-off point” de 23 luni cu o
sensibilitate foarte bund (93.2%) si o specificitate acceptabila de 52.4%. Practic existd o
sansa de 52% ca un copil operat sub varsta de 23 luni sa dezvolte o fistuld. Desi aceasta sansa
nu este foarte mare, trebuie subliniat ca 93% dintre pacientii cu fistule au peste 23 luni la
momentul interventiei. Aria de sub curbd este foarte buna (0.766) si intareste puterea
statistica a analizei. A.J.A Holland et al. sustine intr-un studiu publicat Tn 2008 faptul ca in
literatura de specialitate exista descrise putine date privind riscul si gestionarea fistulelor
recurente [103]. Am obtinut acelasi “cut-off point” de 23 de luni si in cazul stenozei, dar cu
o sensibilitate foarte buna (87.1%) si o specificitate acceptabila de 51.79%. Practic, existd o
sansd de 52% ca un copil operat sub varsta de 23 luni sd dezvolte o stenozd. Desi aceasta
sansa nu este foarte mare, trebuie subliniat faptul ca 87% dintre pacientii cu fistule au peste
23 luni la momentul interventiei. Aria de sub curba este foarte buna (0.72). Analiza ROC in
cazul meatului ectopic ne releva un “cut-off point” mai mare (38 luni) cu o sensibilitate foarte
buna (77.1%) si o specificitate buna de 70%. Practic existd o sansd de 70% ca un copil operat
sub varsta de 38 luni sd raimana cu meat ectopic. Trebuie subliniat ca 77% dintre pacientii cu
meat ectopic au peste 38 luni la momentul interventiei. Aria de sub curba este foarte buna
(0.78).

Unele studii raporteaza o crestere a prevalentei acestei malformatii in ultimii 30 de ani
[16]. Din acest motiv hipospadiasul reprezintd o problema importantd ce se adreseaza
resurselor pentru sdndtate la nivel mondial. Interventii seriate sunt necesare cu precadere in
cazurile complicate cdrora le este asociat riscul acestora. Am efectuat o corelatie Intre
numadrul de reinterventii chirurgicale si gradul de hipospadias astfel, am Tmpartit lotul de
studiu in 5 grupuri in functie de numarul de reinterventii. Pentru fiecare grup, s-a calculat
media gradului initial de hipospadias si desi diferenta nu este semnificativa statistic, s-a
observat o usoard tendintd de crestere a severitatii patologiei, concomitent cu necesarul de
reinterventii. Relatia dintre numarul mare de reinterventii si un grad inaintat de hipospadias
este direct proportionald si aproape liniard. Coeficientul de corelatie Pearson este excelent
r=0.98 si puternic semnificativ statistic p=0.0012.

Am corelat fiecare tehnica in parte cu complicatiile ce au aparut postoperator. Intr-un
studiu efectuat de Hadidi pe 923 de pacienti s-a efectuat tehnica SLAM in perioada ianuarie
2005 si decembrie 2009, rezultatele postoperatorii ale acestuia au fost uimitoare. S-au
raportat 14 pacienti ce au dezvoltat fistule, 4 stenoza si 6 pacienti ce au avut dehiscentd de
plaga [44]. In studiul nostru cea mai frecventi problema intAmpinata dupa efectuarea SLAM
a fost fistula (n=18), urmata de meatul ectopic (n=13), dehiscenta de plaga (n=11).
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Persistenta curburii peniene, diverticulul, stenoza si problemele estetice au aparut in procente
mici. Khalid Ahmed Ismail intr-un studiu publicat n 2009 sustine ca uretroplastia TIP este o
tehnica foarte fiabild ce are rezultate cosmetice excelente si complicatii postoperatorii
acceptabile [117], in cazul nostru tehnica TIP a prezentat ca cea mai frecventa complicatie
meatul ectopic (n=23), urmata de stenozd (n=22) si fistuld (n=8). Restul complicatiilor au
avut incidentd mai mici. Tehnica Labo a prezentat “breakdown” n=4 ca cea mai frecventa
complicatie, urmata de celelalte complicatii in incidente asemanatoare. In cazul pacientilor cu
pseudohipospadias nu s-au intampinat probleme postoperatorii. A fost un singur caz de
persistentd a curburii peniene. La fel si Garrick R., sustine intr-un studiu publicat in revista de
urologie pediatrica Elsevier, faptul ca fistula si stenoza sunt complicatiile cele mai frecvente
ale interventiei chirurgicale de hipospadias [119]. Ne-am gandit sd mai corelam si fiecare
grad de hipospadias cu complicatiile aparute postoperator, astfel in gradul 1 de hipospadias
numarul de complicatii a fost mic. Majoritatea pacientilor nu au avut nevoie de o
reinterventie. Totusi, persistenta meatului ectopic a fost cea mai frecventd problema
postoperatorie. Numarul de complicatii pare sd creasca odatd cu cresterea gradului de
hipospadias la prezentare. in gradul 2 cele mai frecvente complicatii sunt meatul ectopic
(n=18), fistula (n=22) si stenoza (n=17). Numarul de pacienti cu hipospadias 1n gradul 3, care
au nevoie de reinterventie pentru obtinerea unui rezultat satisfacator este de 48%. Cele mai
frecvente complicatii aparute sunt fistula (n=8), stenoza (n=6), meatul ectopic (n=6) si
defectele estetice (n=6). In cazul gradului 4 de hipospadias, numirul de pacienti care au
nevoie de reinterventie pentru obtinerea unui rezultat satisfacator este de 60%. Cele mai
frecvente complicatii aparute sunt persistenta curburii peniene (n=3) si meatul ectopic (n=2).
Existd o corelatie direct proportionalda si puternic semnificativa statistic intre gradul de
hipospadias si numarul de fistule. Practic, cu cét gradul de hipospadias este mai mare cu atat
sansa de fistula este mai mare r=0.96, p=0.0074. Acelasi lucru se intampld si in cazul
stenozelor, practic cu cat gradul de hipospadias este mai mare cu atdt sansa de stenoza este
mai mare - r=0.95, p=0.0133. Acelasi lucru a fost constatat si in cazul meatului urinar ectopic
r=0.73. Totusi in acest caz corelatia nu este semnificativa statistic.

In literatura de specialitate sunt descrise peste 250 de tehnici chirurgicale pentru
tratamentul hipospadiasului, acest fapt denota ca nu s-a gasit inca interventia ideala. Durham
Smith mentioneaza ca ,,Nu exista nimic nou in chirurgie, ce nu a fost deja descris”, cu atat
mai adevarat in cazul hipospadiasului, tehnicile aparent noi au fost descrise de-a lungul anilor
in vechile documente istorice. Insd in cazul hipospadiasului, experienta pe care o poate

acumula chirurgul este cea mai importanta. Astfel, acelasi lot de studiu 1-am impartit dupa
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momentul efectuarii interventiei chirurgicale. Practic avem doua loturi - ultimii 5 ani (2015-
2019) - Lotul B si tot ce s-a efectuat anterior (2010-2015) - Lotul A. Am efectuat o corelatie
intre varsta la diagnostic din Lotul A vs. Lotul B si am observat ca existd o diferentd minima
de aproximativ 4 luni intre loturile studiate, care nu este semnificativa statistic - p=0.43 (44
luni vs. 41 luni). Coreland gradul de hipospadias la prezentare (lotul A vs lotul B) am
observat cd nu existd nicio diferentd in ceea ce priveste gradul de prezentare al
hipospadiasului in loturile Tmpartite dupa primii si ultimii 5 ani de studiu - P=0.12.

Am analizat numarul de cazuri cu stenozd / fara stenoza in grupul A vs. grupul B,
numarul de cazuri cu fistuld / fara fistula in cele 2 grupuri si numarul de cazuri cu meat urinar
extern / fard meat urinar extern, observand faptul cd desi aparent pare cd in ultimii 5 ani s-au
redus numarul de stenoze, 20 din 480 vs. 23 din 325, diferenta la analiza frecventei de
distributie nu este semnificativd statistic p=0.11. Nici in cazul fistulelor nu se vede o
diferentd in analiza frecventelor de distributie - P=0.45. Insd se pare cd in ultimii 5 ani,
incidenta meatului urinar ectopic a scazut simtitor (13/487 vs. 34/314). Diferenta acestei
frecvente de distributie este puternic semnificativa statistic.

Am analizat incidenta complicatiilor in cele 2 loturi si am observat ca procentul de
interventii reusite a crescut in ultimii 5 ani de la 76% la 82%, iar incidenta complicatiilor a
scazut simtitor, in special cand ne referim la meatul urinar ectopic, fistula si stenoze. Astfel,
complicatii postoperatorii in ceea ce priveste tehnica SLAM 1in cele 2 loturi a fost grevatd de
mai multe fistule ce au necesitat reinterventia, dar mai putine meaturi urinare ectopice.
Incidenta celorlalte complicatii este asemanatoare. Totusi numarul cazurilor rezolvate a
ramas la fel, in jur de 80%, atat in ultimii 5 ani cat si In primii 5 ani de studiu. Procentul de
reusitd a tehnicii TIP a crescut de la 62% la 82% in ultimii 5 ani, iar incidenta tuturor
complicatiilor a scazut simtitor. Singurele probleme care au ramas in ultimii 5 ani la TIP sunt
in mare parte estetice si citeva cazuri izolate de stenozi. In ultimii 5 ani numairul de
interventii tip LABO s-a triplat, iar numarul de complicatii bineinteles ca a crescut, dar
proportional cu operatiile.

Efectuand un chestionar de satisfactie completat de parinti, am dorit sd urmarim care
este varsta medie la care se stabileste diagnosticul de hipospadias si care este numarul mediu
de reinterventii chirurgicale in functie de aspect. Varsta medie la diagnostic a copiilor inclusi
in chestionar a fost de 14 luni, cu o deviatie standard de 10 luni. Cel mai mic copil a avut 2
luni, iar cel mai mare 48 luni, cu o mediand la 12 luni. P < 0,0001. Nu am gasit nici o
corelatie intre aspectul preputului si numarul de reinterventii, insa In ceea ce priveste aspectul

meatului pare cd existd un coeficient de corelatie pozitiv si un aspect mai anormal al
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glandului poate sd prezica numadrul de reinterventii, analiza totusi nu este semnificativa
statistic. Valoarea p=0.07 poate fi corectatd daca evaluam gradul de subiectivism al parintilor,
acelasi lucru l-am observat si in cazul torsiunii peniene - valoarea p=0.08. Coreland aspectul
glandului si numarul de interventii chirurgicale am observat ca existd o corelatie direct
proportionald r=0.31 si semnificativa statistic p=0.03 intre parametrii studiati. Nu am gasit
nici o corelatie nici in cazul curburii peniene in timpul erectiei si numdarul de reinterventii.
Efectuand analiza ROC a punctajului total al chestionarului si complicatiile postoperatorii am
observat cd acei copii care au un punctaj sub 21 au sanse foarte mari de a dezvolta
complicatii postoperatorii. Aceeasi analizd am efectuat-o si in cazul scorului total si
numarului de reinterventii observand ca un scor mai mic pare sa fie corelat cu un numar mai
mare de reinterventii. Totusi, aceastd analizd nu este semnificativa statistic si putem
concluziona cid evaluarea parintilor este importanta, dar nu poate fi folositd ca element
decizional al procesului terapeutic.

In unele cazuri in care a fost efectuati si cistoscopie, am analizat simptomatologia
pentru care s-a optat pentru evaluarea prin cistoscopie, astfel cea mai frecventd cauza de
investigare prin cistoscopie a fost evacuarea dificila a urinei, Insotita sau nu de infectia de
tract urinar. Enurezisul nocturn a fost prezent in doua cazuri iar prezenta diverticulului a fost
un caz singular. Am observat ca s-a optat pentru efectuarea cistoscopiei dupa tehnica SLAM,
lucru care nu este deloc surprinzdtor, pentru cd aceasta interventie chirurgicala este preferata
de majoritatea chirurgilor din Spitalul de Urgentd pentru Copii ,,Grigore Alexandrescu”.
Dupa TIP a fost nevoie de 4 cistoscopii, iar dupa celalalte tipuri de interventii, facute mai rar,

de maxim 2 cistoscopii de evaluare.
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CONCLUZII

1. In cercetarea efectuatd nu au fost decelate probleme postoperatorii majore cu pacientii
care s-au prezentat pentru rezolvarea pseudohipospadiasului. A fost un singur caz de
curburd anormald a penisului. La pacientii cu grad I de hipospadias, numarul de
complicatii a fost de asemenea mic. Majoritatea pacientilor nu au avut nevoie de o
reinterventie. Totusi persistenta meatului ectopic a fost cea mai frecventd problema
postoperatorie. Numarul de complicatii pare sa creasca odatd cu cresterea gradului de
hipospadias la prezentare. In gradul 2 cele mai frecvente complicatii sunt meatul ectopic
(n=18), fistula (n=22) si stenoza (n=17). Numarul de pacienti cu hipospadias in gradul 4,
care au nevoie de reinterventie pentru obtinerea unui rezultat satisfacator este de 60%.
Cele mai frecvente complicatii aparute sunt persistenta curburii peniene (n=3) si meatul
ectopic (n=2).

2. Cea mai frecventd problema intampinata dupa efectuarea SLAM a fost fistula (n=18),
urmatd de meatul ectopic (n=13), “breakdown” (n=11). Curbura anormala a penisului,
diverticulul, stenoza si problemele estetice au aparut in procente mici. Cea mai frecventa
complicatie intdlnitd dupa TIP este meatul ectopic (n=23), urmat de stenozd (n=22) si
fistula (n=8). Cea mai frecventd complicatie dupd efectuarea procedeului LABO a fost
“breakdown” n=4, urmata de celelalte complicatii in incidente asemanatoare (5%).

3. Impartind lotul de studiu in 5 grupuri in functie de numarul de reinterventii am calculat
media gradului initial de hipospadias si desi diferenta nu este semnificativa statistic, se
poate vedea usor tendinta de cresterea a severitatii patologiei, concomitent cu necesarul
de reinterventii. Relatia dintre numdrul mare de reinterventii si un grad inaintat de
hipospadias este direct proportionala si aproape liniard. Coeficientul de corelatie Pearson
este excelent r=0.98 si puternic semnificativ statistic p=0.0012, deci putem cu certitudine
afirma ca gradul de hipospadias este un parametru ce poate prezice cu exactitate daca un
pacient va avea nevoie de mai multe interventii chirurgicale.

4. Desi aparent in ultimii 5 ani s-a redus numarul de stenoze, 20 din 480 versus 23 din 325,
diferenta la analiza frecventei de distributie nu este semnificativa statistic - p=0.1. Nici in
cazul fistulelor nu se observa o diferentd in analiza frecventelor de distributie (p=0.45).
Se pare ca in ultimii 5 ani, incidenta meatului urinar ectopic a scdzut simtitor (13/487 vs.
34/314). Diferenta acestei frecvente de distributie este puternic semnificativa statistic. De

asemenea se poate observa ca procentul de interventii reusite a crescut in ultimii 5 ani de
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la 76% la 82%, iar incidenta complicatiilor a scazut simtitor, in special cand ne referim la
meatul urinar ectopic dar si in cazul fistulelor si stenozelor.

Copiii internati per primam in sectia noastrd au fost operati la o varstd mult mai mica
(32.65 luni, n=677 vs. 83.05 luni, n=171, p<0.0001). De asemenea la pacientii operati
anterior, s-a intervenit intr-un grad mai avansat de hipospadias, in general 2, comparativ
cu celalalt lot unde am intervenit incepand cu gradul 1 (p<0.0001). Este important de
mentionat cd pacientii operati in alte clinici au avut intre 1 si 20 de interventii
chirurgicale, dar in medie aproximativ toti au avut 2 sau 3 operatii, iar in centrul nostru
cel mai mare numar de interventii chirurgicale la un singur pacient este de 6. Dupa prima
interventie in clinica noastra, In grupul pacientilor internati per primam am avut o rata de
complicatii mult mai mica, comparativ cu celdlalt grup. (19.44% vs. 27.2%). Frecventa de
distributie a complicatiilor in cele doud loturi a fost semnificativ mai mare in grupul
pacientilor re-operati, p=0.0003, RR=0.59. Putem interpreta aceastd valoare ca fiind
intens protectivd pentru aparitia complicatiilor in cazul in care acesta se adreseaza unui
spital cu experientd in tratarea hipospadiasului. In ambele cazuri, cele mai frecvente
complicatii importante au fost stenoza si fistula, dar frecventele lor de distributie par sa
fie egal impartite (p>0.05)

Varsta medie la diagnostic a copiilor inclusi in chestionar a fost de 14 luni, cu o deviatie
standard de 10 luni. Cel mai mic copil a avut 2 luni, iar cel mai mare 48, cu 0 mediana la
12 luni p < 0,0001. Majoritatea copiilor au avut 2 sau 3 interventii chirurgicale, cu o
valoare maximd de 20 de operatii, 0 mediand de 2 si valoarea p puternic semnificativa
statistic. Existd o corelatie direct proportionala r=0.31 si semnificativd statistic p=0.03
intre aspectul glandului si numadrul de interventii chirurgicale. Desi se pare cad existd un
coeficient de corelatie pozitiv, iar un aspect mai anormal al glandului sa prezica numarul
de reinterventii, analiza totusi nu este semnificativa statistic.

Dupa evaluarea statisticiA a chestionarelor completate de catre parintii pacientilor,
valoarea p obtinutd de 0.07 poate fi corectatd daca evaludm si elimindm gradul de
subiectivism al parintilor. Desi se pare ca existd un coeficient de corelatie pozitiv, iar o
torsiune mai mare a penisului sd prezicad numarul de reinterventii, analiza totusi nu este
semnificativa statistic. Copiii care au un punctaj sub 21 au sanse foarte mari de a dezvolta
complicatii postoperatorii. Totusi analiza ROC a selectat un punctaj de 54 ca fiind
valoarea prag. Peste aceasta valoare sansele de a dezvolta complicatii (38.5%) sunt legate
cel mai probabil de gradul hipospadiasului si de tehnica chirurgicald. Se pare ca un scor

mai mic pare sa fie corelat cu un numar mai mare de reinterventii. Totusi, aceasta analiza
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nu este semnificativa statistic si putem concluziona ca evaluarea parintilor este

importanta, dar nu poate fi folosita ca element decizional al procesului terapeutic.
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