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Introducere

Stricturile uretrale reprezintd o patologie de mult cunoscutd umanitdtii, primele
raportari ale aceste patologii fiind facute cu aproximativ 3500 de ani Tn urma in India antica.
In acest areal temporal si geografic, Sushurta descria in Ayurveda prima mentiune a acestei
patologii, dar si prima modalitate de tratament al acestei patologii prin descrierea dilatatiilor
uretrale.

Epicur, marele filozof al Greciei antice, s-a sinucis atunci cand nu a mai reusit s isi
dilate propriile stricturi uretrale. Prin urmare, dilatatiile uretrale sunt mentionate ca fiind prima
modalitate de tratament a acestei patologii. Impactul asupra calitétii vietii este unul extrem de
important, fiind evidentiat Th mod extrem de gestul lui Epicur.

Momentul schimbdrii paradigmei vine in 1894 cu profesorul Kirill Mikhailovich
Sapezhko, din Ucraina, considerat ca fiind parintele chirurgie urologice reconstructive uretrale,
fiindu-i atribuit realizarea primei uretroplastii cu grefd de mucoasa bucald la un capitan de
cavalerie cu o strictura de uretrd bulbara.

Dupa aceasta prima descriere facuta de profesorul Sapezhko, aceasta tehnica a fost data
uitarii, trecand aproximativ 100 de ani pana la redescoperirea ei in 1992 de catre Burger si
Dessanti.

In ceea ce priveste chirurgia reconstructivd in tara noastri, aceasti este extrem de
limitate, existind un numar limitat de centre si urologi care prezintad interes pentru acest
domeniu. Probabil ca din acest motiv, literatura autohtona este una sardcicioasa in ceea ce
priveste acest domeniu al urologiei.

Literatura internationald este si ea limitatd, cu putine studii in comparatie cu alte
domenii ale urologiei, iar studiile disponibile sunt in general serii de cazuri, majoritar
retrospective, ce prezintd rezultate ale unei singure echipe chirurgicale.

Respectand principiile medicinei bazate pe dovezi, acest domeniu nu beneficiaza de
recomandari bazate pe evidente de 1nalta calitate stiintifica datoritd heterogenitatii
metodologiilor de studiu. De la aceastd idee, mentionez ca primul obiectiv al acestei lucrari
este acela de a determina o metodologie de cercetare in acest domeniu, usor aplicabila, si care

sd permitd compararea studiilor ulterioare.



Stricturile uretrei.

1.1 Introducere.

Stricturile uretrale sunt procese cronice de fibroza si ingustare a lumenului uretral
cauzate de procese acute precum traumatismele, procese inflamatorii si iatrogenii rezultate in
urma manipuldrii uretrale in timpul interventiilor chirurgicale si a tratamentelor oncologice
utilizate In cancerul de prostata.

Aceasta ingustare a lumenului uretral normal va genera o insuficientd organica a uretrei
care se manifestd prin imposibilitatea realizarii rolurilor fiziologice : eliminarea continutului
vezical si eliminarea spermei.

1.2 Epidemiologia Stricturilor Uretrale.

Adevdrata incidentd a stricturilor uretrale la nivel mondial ramane in mare masura
necunoscutd, datoritd factorilor etiologici care variaza considerabil in functie de geografie,
factori socioeconomici si accesul la servicii de sandtate. Exista si un deficit de lucréri de
specialitate In ceea ce priveste epidemiologia acestei patologii la nivel international. Astfel,
putinele informatii epidemiologice asupra acestei patologii sunt obtinute din Statele Unite ale
Americii. Santucci et al. in 2006 au realizat un studiu retrospectiv, in care au urmarit serviciile
medicale oferite pentru aceasta patologie In 10 spitale din Statele Unite ale Americii si a
evidentiat o prevalenta a bolii cuprinsa Intre 229 si 627/100000 de barbati. Totodata, patologia
manifestd o propensitate catre a afecta barbatii cu varsta peste 55 de ani, cu prevalenta maxima
a acestei patologii la barbatii de peste 65 de ani[1].

Incidenta si prevalenta stricturilor uretrale inregistreaza variatii considerabile 1n functie
de etiologia stricturilor. Etiologia stricturilor uretrale este diferitd in functie de statusul
socioeconomic, astfel ca in tarile dezvoltate, cele mai comune etiologii sunt cele idiopatice
(41%), urmate de cele iatrogene (35%)[2] — strictura rezultatd in urma esecului tardiv a unei
interventii pentru hipospadias sau stricturi rezultate in urma manipuldrii endoscopice a
uretrei[3]. In tirile aflate in curs de dezvoltare, etiologia prevalenti este reprezentati de
traumatisme (36%)[4].

Prevalenta stricturilor uretrale variazd si cu locatia anatomicd a stricturii, astfel
stricturile bulbare predomina fata de orice alta localizare anatomica[3]. Desi, anumite etiologii
ale stricturilor uretrale sunt asociate cu anumite locatii anatomice ale stricturilor uretrale, spre
exemplu stricturile uretrale secundare tratamentului chirurgical al hipospadiasului si cele
secundare lichenului scleros (LS — anterior denumit BXO — blanitis xerotica obliterans) sunt

cel mai frecvent localizate la nivelul uretrei anterioare peniene[5], In timp ce stricturile cu



etiologii traumatice sau iatrogene sunt localizate mai frecvent la nivelul uretrei bulbare si a
uretrei posterioare[6].

1.3 Etiologia Stricturilor Uretrale.

Inainte de a explora etiologia stricturilor uretrale se impune explicarea terminologiei,
care prezinti o inaltd corelare cu procesele fiziopatologice si morfopatologice. in 2010, ICUD
(International Consultation on Urological Diseases) a adoptat terminologia standard referitoare
la patologia uretrei.

Conform ICUD, strictura uretrei este definitd ca o ingustare anormald a oricarui
segment uretral inconjurat de corp spongios. Este frecvent asociatd cu grade variabile de
spongiofibroza. Prin urmare, termenul de stricturd trebuie folosit atunci cand ne referim la
stricturi uretrale localizate la nivelul uretrei anterioare[7].

Astfel, termenul de stenoza este folosit In raport cu uretra posterioard care nu este
acoperita de corp spongios. ICUD a descris stenoza uretrala ca o ingustare a lumenului uretrei
membranoase, prostatice sau a colului vezical, fara ca aceasta sa fie secundara PFUI (pelvic
fracture urethral injury)[8].

In 1993, termenul de distragere uretrald prin fracturi pelviani (PFUDD — pelvic
fracture urethral distraction defects) a fost introdus de Turner — Warwick[9]. Acesta face
prezumptia ci marea majoritate a leziunilor sunt complete. in 2010, ICUD inlocuieste termenul
de PFUDD cu PFUI, datorita concluziei ca aceste leziuni nu sunt majoritar complete, iar chir
dacd sunt complete, el nu presupun obligatoriu un mecanism de distragere a uretrei. Injuria
uretrala secundara fracturilor pelvine (PFUI — pelvic fracture urethral injury) poate include si
leziuni care apar in context posttraumatic si la nivelul uretrei bulbare proximale[8].

In ultimele 4 decenii, multiple studii au evidentiat etiologia stricturilor uretrei
anterioare. Majoritatea lor aratd ca localizare primara a stricturilor la nivelul bulbar al uretrei
anterioare[5]. Astfel, stricturile uretrei anterioare pot avea cauze etiologice precum
traumatismele, cauze iatrogene, inflamatorii, infectioase sau idiopatice.

Un review al literaturii efectuat pe 20 de studii publicate intre 1961 si 1981 a scos in
evidentd cd uretritele au reprezentat aproximativ 40% din cauzele etiologice ale stricturilor
uretrei anterioare[ 10]. Pana in prezent, majoritatea studiilor realizate evidentiaza o deviere a
etiologiilor prevalente de la uretritd catre cauze idiopatice sau iatrogene.

Epiteliul normal al uretrei anterioare este reprezentat de cel pseudostratificat columnar,
care este acoperit de un tesut conjunctiv. Acest tesut conjunctiv este constituit din spatiile
sinusoidale ale corpului spongios si fibre musculare netede[11]. Microscopic prezinta

numeroase fibroblaste, si 0 matrice extracelularda (ECM) compusa din colagen.



Matricea extracelulard compusa din colagen, care la examindri imunohistohimice ale
uretrei normale au evidentiat tipurile I, III si IV, ca fiind tipurile principale. Colagenul de tip I
si 1T sunt identificate in marea majoritate a tesutului corpului spongios, iar colagenul de tip IV
este localizat In membrana bazala situatd intre spatiile sinusoidale ale corpului spongios si
spatiul vascular[12].

Desi mecanismul exact de aparitie al stricturilor uretrale rimane necunoscut, se pare ca
metaplazia scuamoasa a epiteliului pseudostratificat columnar, reprezintd fenomenul anatomo-
patologic initial. Continuarea acestui proces metaplazic v-a duce la extravazare urinara, care la
randul ei v-a duce la aparitia spongiofibrozei si ingustarea progresiva a lumenului uretral.
Evaludri imunohistochimice ale tesutului spongios asociat stricturilor uretrei anterioare
evidentiazd o modificare a raportului colagen de tip III catre o predominantd a colagenului de
tip I. Alte modificari structurale demonstrate sunt cele care implicd fibre musculare netede,
acestea fiind mult mai reduse in spongiosul asociat stricturilor uretrale. Fibre musculare reduse
ca numar au prezentat si o modificare importantd a metabolismului celular in ceea ce priveste
sinteza de oxid nitric[13].

1.4 Stricturi Uretrale Infectioase.

Etiologia infectioasda a stricturilor uretrale este din ce in ce mai controversatd in
literatura de specialitate in pofida descoperirilor importante in domeniul antibioterapiei. Un
grup de cercetare din Brazilia a ardtat ca etiologia infectioasad este explica numai 15.2% din
totalitatea cazurilor[14]. Alt grup a pus in evidentd cd agentul patogen principal este Neisseria
gonorrhoeae. Acesta induce o uretritd gonococica. Perioada medie de aparitie a unei stricturi
uretrale post uretritd gonococica este Intre 18 si 20 de ani. Totodata, grupul a pus subliniat ca
nu existd o diferentd statistic semnificativa in ceea ce priveste aceastd etiologie in tarile
dezvoltate(0.8%), raportat la tarile in curs de dezvoltare(1.8%)[15].

Se considera ca in etapele fiziopatologice ale aparitiei stricturilor uretrale de cauza
infectioasd, cel mai important fenomen este reprezentat de formare de abcese la nivelul
glandelor parauretrale Littre. Acestea abcedeaza parauretral, in grosimea corpului spongios
unde inflamatia indusa v-a duce la spongiofibroza si aparitia stricturilor uretrale. Majoritatea
glandelor parauretrale sunt situate la nivel bulbar, un numar mai redus fiind evidentiat la nivelul
jonctiunii penoscrotale, cat si la nivelul meatului uretral.

Un alt agent patogen implicat in etiologia infectioasd a stricturilor uretrale este
reprezentat de Mycobacterium Tuberculosis, care are o incidenta raportatd ce variaza intre 1.9
— 4.5% din totalul cazurilor de tuberculozd urogenitala. Tuberculoza uretrald primara este

consideratd ca fiind extrem de rard, cu majoritatea cazurilor fiind secundara tuberculozei



prostatice. Poate fi clinic suspectata in cazurile de stricturi lungi, in special asociate cu fistule
uretrocutanate si abcese periuretrale sau cand tuberculoza prostatica este evidenta[16], [17].

1.5 Stricturi Uretrale Infamatorii

Lichenul scleros este o boala cronica inflamatorie a tegumentelor si mucoaselor ce
manifestd o tendintd de a se localiza la nivelul tegumentelor ano-genitale. A fost descrisa de
Stuhmer in 1928.

Microscopic este caracterizat hiperkeratoza epiteliului scuamos, subtierea epidermului,
stergerea sau aplatizarea papilelor dermice prin depunerea de colagen in cantitate mai mare in
1/3 superioara a dermului. Totodatd se gasesc si nu numar mult mai mare de limfocite si
plasmocite, care infiltreaza dermul[18].

In prezent, LS (lichen scleros) este cea mai comuni cauza inflamatorie a stricturilor
uretrale 1n tarile dezvoltate. Adevarata incidentd si prevalentd a stricturilor uretrale induse de
lichen scleros (LSUSD — lichen sclerosus urethral stricture disease) este necunoscutd. Astfel,
Palminteri a raportat cd 13.4% din pacientii studiati cu stricturi uretrale anterioare sunt
secundare lichenului scleros. Totodata, lichenul scleros a fost explicatia pentru 48.6% din
pacientii care prezentau stricturi uretrale lungi, panuretrale[19]. Astfel, stricturile uretrale
secundare lichenului scleros au fost a doua cauza de stricturi uretrale peniene dupa hipospadias
multiplu operat. A fost raportata si o incidentd mai mare a lichenului scleros la pacientii cu
hipospadias multiplu operat[20].

O serie de studii au incercat sd dovedeasca rolul premalign al lichenului scleros si riscul
de aparitie a carcinomului scuamos penian, dar lichenul scleros a fost confirmat doar la 28%
din 155 de pacienti cu carcinom scuamos penian. Alte studii nu au reusit sa identifice aceasta
relatie de cauzalitate care sa sustind rolul premalign al lichenului scleros[21].

Afectarea lichenoida porneste cu preputul si glandul penian, aparitia fimozei fiind
prima manifestare clinicd a acestei boli cronice. Cazurile de lichen scleros sunt foarte rare la
pacientii circumcizati la nastere. Aceste elemente sugereaza ca preputul joaca un rol central in
fiziopatologia lichenului scleros[22].

Odata cu progresia bolii, afectarea glandului penian se extinde la meatul uretral extern
si ulterior la nivelul fosei naviculare. Aceasta evolutie treptatd a bolii este progresiva facandu-
se din aproape, in aproape. Stricturile uretrale secundare lichenului scleros tind sa fie cele mai
intinse in ceea ce priveste lungimea.

Un studiu a aratat ca 91% din biopsii, prelevate din meatul uretral extern, au fost

pozitive la pacientii cu aspect clinic de lichen scleros si care pe uretrografia retrograda se



evidentia stricturd panuretrald. Biopsiile bulbare la acest grup de pacienti au fost negative
pentru lichen scleros, in pofida aspectului cvasi caracteristic imagistic[23].

Aceste stricturi uretrale bulbare asociate lichenului scleros sunt considerate ca fiind de
etiologie iatrogend, de multi autori. Existd si raportdri de pacienti cu lichen scleros, fara
afectarea uretrei distale si cu strictura uretrala bulbara[24].

Sindromul Reiter este o alta etiologie inflamatorie rard care poate duce la aparitia
stricturilor uretrale. Acesta este o forma de artrita reactiva, ce urmeaza unei infectii enterale
sau urogenitale, care afecteaza cel mai frecvent grupul de pacienti care prezintd antigenul de
histocompatibilitate HLA — B27[25]. Cei mai frecventi agenti patogeni urogenitali implicati in
dezvoltarea sindromului Reiter sunt Chlamydia trachomatis si Ureaplasma urealyticum. Triada
de diagnostic ce defineste clasic sindromul Reiter este formatd din : uretritd, artritd si
conjunctivitd. Aceste manifestari pot fi evidente clinic In grade variabile. Blanita circinata
caracterizata prin leziuni muco-cutanate ale glandului, fiind superficiale, cu caracter de ulcer
nedureros, este la fel de rar prezenta[26].

1.6 Stricturi Traumatice

Traumatismele se clasifica in functie de mecanismul de producere, in traumatisme
produse prin strivire/decelerare si penetrante. Uretra anterioard este mult mai vulnerabila la
traumatisme produse prin strivire decat traumatismele penetrante. Cel mai frecvent este
afectatd uretra bulbard proximala, segment al uretrei anterioare. Tipic, mecanismul cel mai
frecvent este prin cadere ,,cilare” sau ,,straddle type injury”. Acest mecanism va duce la un
traumatism prin compresie/decelerare al uretrei bulbare proximale, care este imobild, si se va
realiza o strivire a acesteia de oasele pubelui. Acest tip de leziune sunt extrem de rar asociate
cu fracturi ale oaselui bazinului, spre deosebire de rupturile uretrei posterioare care sunt
frecvent asociate cu fracturile osoase ale pelvisului[7].

Alt mecanism de producere a traumatismelor uretrei anterioare este cel produs prin
efect de balama, asociat rupturilor de corp cavernos. Acesta este mult mai rar intalnit, fiind
citat in diferite studii cu frecvente Intre 3 si 20%. Mecanismul traumatismelor uretrei
anterioare, in special peniene, fie prin forte de decelerare sau efect de balama(fortd de
forfecare) aplicate asupra penisului in erectie, ceea ce va duce la ruperea tunicii albuginee a
corpului cavernos, cu pierderea rapidd a tumescentei peniene. Daca leziunea albugineei
peniene, implica si corpul spongios al uretrei peniene, atunci se creeaza premisele aparitiei unei
stricturi uretrale[27].

Traumatismele penetrante ale uretrei anterioare sunt cel mai frecvent produse prin plagi

impuscate sau mai rar prin plagi Injunghiate sau amputatie peniand traumatica. Extrem de rar



aceste tipuri de traumatisme uretrale afecteaza strict uretra anterioara. Cel mai frecvent ele
afecteaza multiple organe si structuri adiacente[28]-[30].

Traumatismele uretrale pot fi clasificate in functie de aspectul lor radiologic, in contuzii
uretrale, leziuni uretrale incomplete si leziuni complete.

Asemanator cu mecanismele traumatice ale uretrei anterioare, uretra posterioara este
susceptibild traumatismelor. Astfel, leziunile uretrale posterioare sunt cel mai frecvent asociate
fracturilor de bazin. Cel mai frecvent mecanism traumatic al pelvisul este reprezentat de forte
de forfecare ce vor duce la fractura oaselor pelvisului si ruptura uretrei posterioare la nivelul
jonctiunii bulbo-membranoase. Incidenta acestor leziuni este raportatd intre 3% - 25%, cu
variatii In functie de studiile citate si tipul fracturii pelvine. SIU(Societe Internationale
d’Urologie), prin consens al expertilor face diferenta intre stricturile uretrei anterioare si
leziunile de distragere (,,distraction defects’) ale uretrei posterioare, rezultate cel mai frecvent
in urma fracturilor pelvisului[31].

Leziunile de distragere ale uretrei posterioare (PFUDD), reprezintd o subcategorie a
leziunilor uretrale asociate fracturilor pelvine (PFUI).

1.7 Stricturi Uretrale Iatrogene

Stricturile uretrale iatrogene sunt rezultatul unei ischemii uretrale induse in momentul
instrumentdrii sau cateterizdrii uretrale. Existd o crestere importanta a prevalentei acestei
etiologii a stricturilor uretrale in tarile dezvoltate. Diferiti autori au evidentiat ca stricturile
iatrogene sunt diferite In functie de varstd. Astfel, rezectia transuretrald a prostatei[32] este
considerat ca cea mai frecventa cauza a stricturilor iatrogene la pacientii cu varsta de peste 50
de ani, iar stricturile uretrale survenite in urma tratamentului chirurgical al hipospadias fiind
intalnite la pacientii mai tineri[33].

Jorgensen a subliniat existenta unei corelatii intre riscul de aparitie a unei stricturi
uretrale si perioada de timp in care pacientul este cateterizat preoperator, demonstrand o relatie
de proportionalitate. Posibil ca acest lucru sa fie rezultatul unui traumatism mecanic asupra
unei mucoase uretrale inflamate. Totodatd nu s-au evidentiat corelati statistic semnificative
intre riscul de aparitie al stricturilor uretrale si prezenta infectiilor de tract urinar, a
carcinomului prostatic, sau a incongruentei intre diametrul uretral si diametrul tecii
rezectoscopului[32].

Zheng si colaboratorii au folosit un model in vitro, pentru a demonstra ca stricturile
uretrale pot fi rezultatul unei arsuri electrice uretrale, aparutd in timpul electrorezectiei

transuretrale cu instrumentar care nu sunt corespunzator izolate electric[34].
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Cateterele uretro-vezicale permanente sunt asociate cu aparitia si dezvoltarea unei
stricturi uretrale. Mecanismul prin care acestea duc la aparitia stricturilor uretrale este
reprezentat de presiunea exercitatd asupra epiteliului uretral, urmat de necroza acestuia.
Totodata, apare si un fenomen inflamator cronic la acest nivel, datorat infectiei asociate[35].

Un alt grup populational aflat la risc pentru a dezvolta stricturi uretrale, este reprezentat
de pacientii cu indicatie de auto sondaj intermitent curat (CIC — clean intermitent
catheterization). Un studiu cu o cohorta de 75 de pacienti, urmariti pe o perioada de 7 ani, a
identificat cd acestia dezvolta stricturi uretrale la aproximativ 5 ani de la inceputul cateterizarii
intermitente[36].

Aceste stricturi iatrogene apar cu precddere la nivelul zonelor de fixare uretrala sau a
zonelor de ingustare a lumenului uretral, precum jonctiunea bulbo-membranoasa, jonctiunea
peno-scrotald si/sau a fosei naviculare. Stricturile post-instrumentare au tendinta sa fie scurte,
majoritar localizate la nivel bulbo-membranos. Spre deosebire de acestea, stricturile post-
cateterizare sunt, In general, stricturi lungi, neregulate care se localizeaza cu precadere la
nivelul jonctiunii peno-scrotale[14].

Uretrotomia optica internd este folosita la scara larga ca prima linie terapeutica pentru
stricturi uretrale cu lungime scurtd. Rata de recurenta a stricturilor uretrale dupa aplicarea
acestei modalitdti de tratament este aproximativ 37%, In special la pacientii urmariti pe
perioade lungi[37]. Astfel, s-a identificat factori de risc pentru recurenta stricturilor uretrale
dupa uretrotomia opticd internd, precum lungimea mai mare de 1 cm a stricturii i mentinerea
cateterului uretro-vezical mai mult de 3 zile postoperator. Sugerand cd existenta acestor factori
de risc care asociaza un risc de recidiva important impun, in opinia autorilor, interventiile
chirurgicale reconstructive ale uretrei[37].

Alte studii au confirmat reducerea beneficiilor obtinute In urma repetarii uretrotomiilor
optice interne  sau a dilatatiilor uretrale, observandu-se reducerea timpului intre
interventii[38][39]. Majoritatea autorilor considera ca dilatatiile uretrale sau uretrotomiile
interne optice succesive, reprezintd un traumatism repetat al uretrei care va induce un proces
cronic de inflamatie la nivelul cropului spongios, ce va fi accentuat odatd cu extravazarea
urinara la nivelul corpului spongios[40].

In contextul etiologiei iatrogene se inscriu si stricturile uretrale rezultate in urma
esecului tardiv al tratamentului chirurgical al hipospadiasului. Dezvoltarea unei stricturi
uretrale poate fi tratata fie prin realizarea unei uretrotomii optice interne, cu o ratd de recidiva
citatd de aproximativ 79%. Acest rezultat este interpretabil in relatie cu lungimea stricturii,

sansa de reusitd mai mare cu cat lungimea stricturii este mai mica[33].

11



Stricturile uretrei posterioare de etiologie iatrogena pot rezulta In urma tratamentului
cancerului de prostata precum si a adenomectomiei transvezicale. Un studiu recent a evidentiat
o ratd a acestor stenoze uretrale posterioare de aproximativ 5.2%, dar cel mai probabil
adevarata valoare a acestei incidente este mult mai mare. Cele mai multe din aceste stenoze se
datoreaza prostatectomiei radicale, urmat de radioterapia externa si/sau brahiterapia[41].

1.8 Concluzie

Stricturile uretrale reprezinta calea fiziopatologica finala a diferitelor etiologii si
mecanisme lezionale uretrale. Cele mai frecvente etiologii citate in literaturd sunt cele
iatrogene si cele traumatice, iar cele post-infectioase au o incidentd semnificativ mai redusa.
Boli inflamatorii cronice care afecteaza uretra, precum lichenul scleros, au o incidentd care
aparent este in continua crestere si reprezinta si un factor de dificultate in mod particular pentru
urologul reconstructiv.

Intelegerea acestor mecanisme fiziopatologice din spatele diferitilor factori etiologice

ai stricturilor uretrale ajuta la alegerea celei mai bune variante terapeutice.
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Ipoteza de lucru si obiective generale.

2.1 Introducere.

Stricturile uretrale, atat anterioare cat si cele posterioare, reprezinta o patologie complexa
cu un impact puternic asupra calitatii vietii si a starii generale de sanatate, fiind cunoscute inca
din timpuri antice. Prima mentiune a acestei patologii apartine lui Sushruta si se regaseste in
Ayurved, unde descrie dilatatia stricturilor uretrale folosind stuf lubrifiat cu ghee (unt
clarificat)[42]. Este cunoscut despre Epicur, marele filozof al Greciei antice, ca s-a sinucis in
momentul in care nu a mai reusit sa isi dilate stricturile uretrale. Acest gest este unul extrem,
dar care pune in evidentd impactul puternic pe care stricturile uretrale 1l au asupra calitatii vietii
celor afectati.

Cu toate ca patologia stricturilor uretrale este cunoscuta inca din antichitate, tratamentul
lor, intr-o manierd eficientd, a inregistrat progrese doar n anul 1894, cand Kirill Mikhailovich
Sapezhko, din Chernigov, Ucraina, a folosit pentru prima data grefa de mucoasa bucala pentru
a augmenta o stricturd de uretra bulbara la un ofiter de cavalerie[43]. Sapezhko un pioner in
chirurgia uretrei, cu o convingere ferma a faptului ca transpozitia tesuturilor este viitorul
chirurgiei uretrale reconstructive, dar convingerea lui avea sa astepte inca 102 ani pana la
reintroducerea principiului chirurgical introdus de el. Astfel, doar din anul 1996 cand
McAninch si Barbagli au reintrodus principiul chirurgical al transpozitiei de tesuturilor in
chirurgia reconstructiva uretrald[44][45]. Pana la acest moment, de la jumatatea secolului XX,
chirurgia reconstructiva uretrala a fost dominata de procedee in doi timpi chirurgicali folosind
lambouri cutanate peniene si scrotale, perineale. Acest curent a suferit modificéri progresive,
lente, odatd cu descrierea unor procedee chirurgicale de uretroplastii Intr-un singur timp
operator folosind lambouri cutanate[46]—-[48]. Din anul 1992 a inceput progresiv, schimbarea
paradigmei tratamentului stricturilor uretrale cu virarea predominant catre folosirea grefelor de
mucoasa bucala recoltate din obraz, buza inferioara sau sublingual[49].

Din 1992 pana in prezent, uretroplastiile cu grefa de mucoasa bucald au inregistrat o
crestere exponentiald, ajungand sa reprezinte standardul de tratament pentru stricturile uretrale
recidivante, cu recomandari importante emise de organizatii profesionale urologice importante
la nivel international precum Asociatia Americana de Urologie si Societatea Internationala de
Urologie[50][51].

In Romania patologia stricturilor uretrale este preponderent abordata prin tehnici minim
invazive de tipul uretrotomiei optice interne si a dilatatiilor uretrale, cel mai frecvent in mod

seriat, ceea ce contravine recomandarilor internationale. Acest fapt se intdmpla cel mai probabil
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datorita lipsei de expertiza chirurgicald, chirurgia reconstructiva necesitand o curba de invatare
lunga.

2.2 Ipoteza de lucru.

Ipoteza de lucru a cercetarii de fatd are la bazd evidentierea superioritatii chirurgiei
reconstructive uretrale fata de chirurgia uretrald minim invaziva sau a dilatatiilor uretrale, fie
ele fortate sau progresive, precum si impactul repetdrii acestor acte chirurgicale asupra
rezultatului chirurgiei reconstructive ulterioare.

O alta ipoteza a cercetarii este legatd de randamentul tehnicilor de uretroplastie, fie ele cu
lambouri fascio-cutanate sau grefa de mucoasd bucald, in ceea ce priveste rezultatul functional
la distantd, 1n literatura de specialitate nefiind foarte multe referinte.

Recomandarile internationale ale societdtilor mentionate anterior, implica realizarea unei
explorari endoscopice la 1 an dupa uretroplastie, ca modalitate de urmarire a rezultatelor.
Lucrarea de fatd incearca s-a demonstreze ca urmarirea postoperatorie a acestor pacienti poate
fi realizatd prin modalitati non invazive de tipul debitmetriei urinare, a chestionarelor de
standardizare a simptomatologiei si cele de evaluare a calitétii vietii.

Chirurgia reconstructiva a uretrei are ca valentd primard imbundatatirea calitdtii vietii si
prevenirea aparitiei complicatiilor de tip obstructiv asociate cu evolutia indelungatd a
patologiei ramasd netratatd. Astfel, lucrarea de fatd isi propune sa evalueze diferenta de
perceptie a notiunii de succes chirurgical, cea pe care o percepe chirurgul urolog si cea percepe
pacientul, prin evaluarea obiectiva a calitatii vietii acestora.

Datele de literaturd in ceea ce priveste epidemiologia si etiologia stricturilor uretrale in
Romania sunt practic absente, aceastd patologie fiind tratata cu o importantad mult redusa fata
de cea cuvenita. Astfel, lucrarea de fata urmareste si elemente de epidemiologie si etiologie in
aceasta populatie.

Planificarea chirurgicald se realizeaza in urma obtinerii unei uretrografii retrograde si a
unei cisto-uretrografii mictionale pentru o caracterizare si stadializare completd a leziunii
uretrale. Astfel, in toate cazurile inrolate s-a realizat uretrografie retrograda si s-a folosit scorul
USS pentru a clasifica gradul de dificultate si eventuala lui corelare cu rezultatul functional la
sfarsitul perioadei de urmarire.

Astfel, unul din obiective a fost aprecierea lungimii stricturii uretrale, masurate pe
uretrografia retrograda, raportat la standardul de aur, acela de masurare a stricturii intra

operator.
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Ca orice tehnica chirurgicald este asociata cu potentiale complicatii post operatorii, atat
imediate cat si la distantd. Prin urmare, urmarirea prospectiva a pacientilor inclusi a permis
evaluare complicatiilor imediate si la distantd de momentul operator.

2.3 Obiectivele generale.

Obiectivele generale ale lucrarii de fata reies din ipotezele de lucru mentionate anterior,
acestea fiind obtinute In urma realizarii unui studiu prospectiv pe un lot de pacienti
diagnosticati cu stricturi uretrale si indicatie de uretroplastie.

In urma colectarii informatiilor preoperator cét si a celor postoperatorii la 3 luni, 6 luni si
1 an de urmarire, lucrarea de fatd are ca obiective de cercetare de a demonstra eficienta
uretroplastiilor ca modalitate de tratament definitiv a stricturilor uretrale.

Un alt obiectiv este reprezentat de acela de a obtine un algoritm general valabil de selectie
a tehnicii chirurgicale adecvate, astfel incat sa se obtind un rezultat optim functional al
tratamentului.

In baza rezultatului obtinut la investigatiile preoperatorii precum uroflowmetria si
uretrografia retrograda si cisto-uretrografia anterograda, precum si a elementelor anamnestice
importante identificate, sa putem cuantifica o concordantd a scorului USS aplicat preoperator,
raportat la scorul obtinut intraoperator ca standard de aur in ceea ce priveste riscul de recidiva
ulterioara.

Evidentierea elementelor epidemiologice si etiologice ce influenteaza stricturile uretrale,
prin urmadrirea lor prospectiva in lotul populational studiat.

Un obiectiv distinct al cercetdrii este acela de proba sau infirma, diferenta de perceptie a
succesului chirurgical Intr-o maniera obiectiva.

Demonstrarea faptului ca urmarirea postoperatorie poate fi realizat eficient, non-invaziv,
fara a supune pacientul la investigatii invazive. Totodatd voi tenta sd demonstrez ca
modalitatea de urmarire non-invaziva poate fi folositd si ca modalitate de screening pentru
folosirea modalitatilor de urmarire invazive si voi incerca sa delimitez un algoritm de

procedura in acest sens.
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Metodologia generala a cercetarii.

In ceea ce priveste metodologia cercetirii pentru a demonstra sau infirma obiective de
cercetare, am ales realizarea unui studiu prospectiv, longitudinal, pe un lot de pacienti cu
stricturi uretrale ce respecta criteriile de includere urmatoare:

e Pacienti cu simptomatologie urinara joasa de tip obstructiv.

e Pacienti cu uroflowmetrie inalt sugestiva pentru strictura uretrala.

e Pacienti la care se confirmd diagnosticul de strictura uretrald prin realizarea unei

uretrografii retrograde si cisto-uretrografie anterograda.

e Pacienti care cel putin o tentativa de tratament endoscopic pentru cei care sunt

identificati cu stricturi uretrale bulbare.

e Pacienti cu stricturd uretrald peniana doveditd radiologic, cu efect obstructiv, cu sau

fara istoric de interventii chirurgicale endoscopice sau dilatatii uretrale.

Astfel, cercetarea s-a realizat pe un lot de 137 de pacienti de sex masculin, care respecta
criteriile de includere si care au consimtit protocolului de urmarire explicat. Inrolarea in studiu
s-a realizat preoperator, moment in care s-au administrat chestionare precum IPSS, IIEF 5, in
incercarea de a stadializa si cuantifica cat mai obiectiv posibil simptomatologia relatata.

Totodata, la acest moment s-au obtinut o uroflowmetrie preoperatorie Inalt sugestiva
pentru diagnosticul de strictura uretrald, s-a apreciat volumul urinar postmictional prin
ecografie trans-abdominald, s-au notat elemente clinice pe fisa de urmarire a pacientului(Anexa
1).

Toti pacientii au fost investigati prin uretrografie retrograda (minimum radiologic
realizat la pacientii care din diferite motive nu au beneficiat si de cliseul anterograd) cat si
cisto-uretrografia anterograda. Pe rezultatul radiologic obtinut s-au facut si notat, masuratori
referitoare la lungimea stricturii uretrale, segmentele anatomice afectate. Impreuna cu elemente
clinice am aplicat scorul USS preoperator, rezultatul fiind notat de asemenea in fisa de urmarire
a pacientului(Anexa 1).

Pe fisa de urmarire a pacientilor s-au notat si elemente intraoperatorii obiective precum
lungimea stricturii uretrale, localizarea anatomica, tehnica chirurgicala folosita, fie cu lambou
fascio-cutanat sau grefd de mucoasa bucald, cu dimensiunile in lungime si latime.

Pacientii au primit instructiuni clare in ceea ce priveste orarul monitorizarii
postoperatorii prin protocolul non-invaziv explicat. Astfel, acestia au fost instruiti sa se prezinte
la controalele planificate de 3 luni, 6 luni si 1 an de zile postoperator. Evaluarea non-invaziva

la aceste controale a presupus realizarea unui examen clinic, aplicarea chestionarelor IPSS si
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ITEF 5, realizarea uroflowmetriei si masurarea volumului urinar postmictional prin ecografie
trans abdominala suprapubiana.

3.1 inregistrarea si prelucrarea datelor.

Inregistrarea datelor a fost realizata, atat preoperator, cat si pe parcursul urmaririi prin
completarea rubricilor din Anexa 1 si a chestionarelor standardizate. Dupa completarea datelor
colectate de la pacientii inrolati si care au terminat perioada de urmarire, acestea au fost
transcrise si codificate folosind IBM SPSS Statistics v 27. Prelucrarea datelor din punct de
vedere statistic s-a realizat cu acelasi program de prelucrare statistica.

Metodele generale statistice utilizate in acest capitol sunt reprezentate de teste t-student
in pereche, independent sau simplu, corelatii ale variabilelor realizate prin teste bivariate,
functii de analiza a variantei de tipul ANOVA, precum si regresii liniare si multiliniare.

In cele ce urmeaza, voi prezenta rezultatele analizei statistice realizati pe baza bazei de
date obtinutd prin metodologia mentionata anterior.

Rezultate

4.1 Studiul 1 — Caracterizarea clinica, epidemiologica si etiologica a pacientilor ce
necesita chirurgie uretrala reconstructiva.

4.1.1 Introducere

Astfel, exista studii ce evidentiaza greutatea corporald, tradusa prin indicele de masa
corporald si varsta ca fiind factori de risc ce poate complicd sau duce la aparitia lichenului
scleros genital[52][53].

4.1.2 Material si metoda

Am inrolat 137 de pacienti cu stricturi uretrale anterior tratate prin modalitdti minim
invazive, sau cu etiologie traumaticd ce au necesitat derivatie urinard suprapubiand prin
cistostomie.

S-au inregistrat variabile precum vérsta, greutatea, indltimea, elemente anamnestice
precum motivele prezentarii, antecedentele personale patologice, elementele examenului
clinic sugestive pentru lichen scleros ale organelor genitale, precum si numarul de interventii
endoscopice anterioare pentru stricturi uretrale.

4.1.3 Rezultate

Au fost inrolati 137 de pacienti cu stricturi uretrale pentru tratament chirurgical

reconstructiv uretral care au fost supusi metodologiei de cercetare generala.
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Tabel 7.1. Statistica descriptiva ce evidentiaza parametrii studiati cu valorile minime,

maxime si valoarea medie, precum si deviatia standard a celor 137 de pacienti.

Statistica descriptiva

N Minimum Maximum Media Deviatia standard
Varsta 137 18,00 79,00 48,62 15,31
Greutate 137 58,00 134,00 91,81 18,74
Inaltimea 137 1,62 1,90 1,77 0,06
IMC 137 17,44 42,59 29,25 5,94

Statistica descriptiva, evidentiatd in Tabelul 7.1, arata o populatie cu varstd medie de
48,62 + 15,31 ani, cu un minim de 18 ani si un maxim de 79 ani la momentul inrolarii in studiu.
Greutatea medie de 91,81 £ 18,74 kilograme cu un minim de 58 de kilograme si un maxim de
134 kg. inélgimea medie a barbatilor studiati a fost de 1,77 £ 0,06 m, astfel rezultd un indice de
masa corporald (IMC) mediu de 29,25 kg/m?.
Etiologie

60

Frequency

Traumatica Idiopatica latrogena Inflamatorie

Etiologie

Graficul 7.3. Reprezentare grafica a etiologiei stricturilor uretrale considerate, rezultat in

urma anamnezei si a examenului clinic.
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Graficul 7.3 prezintd, in valoare absoluta, etiologia stricturilor uretrale rezultate in urma
anamnezei si a examenului clinic general si cel al organelor genitale externe. Aceasta
stratificare etiologicd este ulterior importantd in calcularea scorului USS (Urethral Stricture
Score), influenteaza alegerea procedeului chirurgical si rata de succes chirurgical.

Astfel, in populatia studiata, se regasesc 14 cazuri de stricturi uretrale cu etiologie
posttraumatica, fie asociate cu fracturi al pelvisului osos, traumatisme prin cadere ,,cdlare” —
straddle injury, sau prin leziuni penetrante ale perineului cu afectarea uretrald. Se observa in
56 de cazuri nu se poate identifica un factor etiologic pentru dezvoltarea stricturilor uretrale,
iar in 42 de cazuri etiologia este atribuitd unui act medical anterior efectuat.

Lichenul scleros este o patologie dermatologica cu posibil substrat autoimun, care are
ca factori de risc pentru aparitie sau evolutie nefavorabila indicele de masa corporala si varsta.
Astfel, in introducerea studiului am mentionat doua ipoteze de cercetare din cadrul lui referitor
la relatia dintre varsta si lichenul scleros, precum si relatia dintre indicele de masa corporala si
lichenul scleros genital, aceste doud relatii fiind importante in procesul decizional al
tratamentului reconstructiv.

Prima ipoteza supusa cercetdrii este cea referitoare la relatia dintre varsta si lichenul
scleros, astfel, vom analiza informatiile obtinute prin aplicarea testului T Independent pentru a
observa daca prezenta modificarilor de lichen scleros genital se coreleaza statistic semnificativ
cu varsta medie si vom Incerca sa determindm importanta acestui efect.

Rezultatul testul Lavene’s este F=7,10, p=0,009 ceea ce inseamna ca variantele celor
doud grupuri nu sunt egale. Acest lucru va evidentia un rezultat al testului t independent de
t(37,39) = 2,89, p=0,006, prezentand semnificatie statisticd semnificativd a asocierii intre
lichen scleros si varsta pacientilor. Semnificatia statistica mare a testului este interpretatd prin
coeficientul Cohen’s d = 0,527, avand un interval de confidenta cuprins intre 0,019 — 1,033.
Acest coeficient al efectului semnificatiei statistice este unul de putere medie, estimand corect
relatia intre varsta si lichen scleros in aproximativ 69% din cazurile date in populatia studiata.

A doua ipoteza este cea a relatiei intre indicele de masa corporald si prezenta lichenului
scleros genital, ipoteza fiind ca lichenul scleros genital este mai prevalent la pacientii cu
stricturi uretrale si indice de masa corporald mai mare. Astfel, s-a realizat testul t independent,
iar rezultatele sunt regasite tabelele de mai jos.

Numarul de cazuri este 18 pentru cei cu lichen scleros si 98 pentru cei cu aspect normal,
iar valorile medii ale indicelui de masa corporald sunt asemanatoare.

Prin aplicarea testului t independent de comparare a mediilor indicelui de masa

corporald a celor doua subgrupuri populationale studiate reiese cd testul Lavene’s pentru
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egalitatea variantei are o valoare de F = 0,28, p = 0,594 ceea ce inseamna ca variantele celor
doua subgrupuri sunt asemanatoare, astfel vom realiza testul facand prezumptia ca variantele
sunt egale. Prin aplicarea testului t independent obtinem t(114)=0,16, p=0,869, iar aceste valori
obtinute nu sunt semnificativ statistic. Astfel putem concluziona ca nu existd o diferenta
statistica semnificativa in ceea ce priveste indicele de masa corporald al pacientilor cu aspect
clinic normal si a celor cu aspect inalt sugestiv pentru lichen scleros genital. Efectul in
populatia studiata, exprimat prin coeficientul Cohen’s d = 0,042 este unul extrem de scazut.

4.1.3 Discutii

Informatiile anamnestice si examenul clinic general si al organelor genitale, 1n special
al penisului, sunt surse importante de informatii referitoare la etiologia stricturii care are o
valoare importanta atat in procesul decizional general, cat si n cel al selectdrii tehnicii
chirurgicale. Aceste informatii putdnd duce la crearea unui algoritm decizional in ceea ce
priveste modalitatea chirurgicald optima care trebuie selectata.

Prima ipotezd testatd este aceea a existentei relatiei dintre varstd si elementele
examenului clinic sugestive pentru lichen scleros al organelor genitale ca posibild cauza
etiologica.

Testul t independent a evidentiat ca existd un efect statistic semnificativ al varstei
asupra lichenului scleros in populatia studiata, rezultatele fiind mentionate anterior. Totodata,
studierea relatiei intre obezitate si prezenta lichenului scleros a evidentiat ca nu exista diferente
statistic semnificative, obezitatea ne fiind mai frecvent asociata cu prezenta lichenului scleros
al organelor genitale.

4.1.4 Concluzii

Din cele mentionare anterior se dovedeste ca pacientii cu stricturi uretrale reprezinta un
grup populational al carui istoric chirurgical este In general bogat, iar aceste experiente
chirurgicale pot altera perceptia simptomelor pe care ei le raporteaza la momentul internarii,
neputand sa perceapa totalitatea manifestarilor clinice.

Varsta si greutatea corporald sunt elemente care impreuna cu antecedentele personale
patologice, precum lichenul scleros al organelor genitale externe, pot avea un impact important
asupra diagnosticului si al managementului. Existd o relatie directa si semnificativ statistica,
intre varsta si lichenul scleros 1n populatia studiatd, rezultand ca prezenta lichenului scleros la
pacientii cu stricturi uretrale v-a impune consideratii speciale in ceea ce priveste managementul

acestora.
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4.2 Studiul 2 — Cuantificarea preoperatorie si stabilirea parametrilor bazali.

4.2.1 Introducere

Pentru a putea urmarii rezultatele post chirurgie reconstructiva uretrald este necesara
stabilirea unei linii de baza a populatiei incluse in studiu, iar acest lucru s-a realizat prin
caracterizarea ei folosind chestionare standardizate de evaluare a simptomatologiei, a calitatii
vietii, precum si stabilirea unei linii de baza in ceea ce priveste diagnosticul si stadializarea
actuala a stricturilor uretrale. Acest lucru s-a realizat prin obtinerea unei uretrografii retrograde
si a unui cliseu mictional, uroflowmetrie si masurarea rezidiului vezical postmictional.

4.2.2 Material si metoda

Pentru realizarea obiectivelor mentionate, am realizat un studiu prospectiv pe toti cei
137 de pacienti inrolati, care au terminat perioada de urmarire minima de un an.

Linia de baza a fost realizata prin aplicarea protocolului general care impune obtinerea
in preoperator a chestionarelor de standardizare a simptomatologiei si a calitatii vietii (IPSS,
IPSS-QoL, IIEF 5), obtinerea unui aspect functional al actului mictional prin realizarea unei
debitmetrii urinare si a unui rezidiu vezical postmictional, precum si caracterizarea anatomica
si morfologica a stricturilor uretrale prin uretrografie retrograda.

Aprecierea dificultatii chirurgicale asociate cu o anume tehnicd a fost facutd in mod
subiectiv prin atribuirea unui scor cuprins intre 1 si 5, In care 1 reprezinta uretroplastia cu grefa
de mucoasa bucala fixata ventral, scorul 2 a fost atribuit tehnicilor ce folosesc lambouri fascio-
cutanate, 3 a fost atribuit procedeelor in etape succesive cu sau fara folosirea grefelor, scorul 4
fiind atribuit tehnicilor de uretroplastie cu grefa de mucoasd bucala inserata dorsal, iar scorul
5 fiind atribuit uretroplastiei excizionale si anastomozei termino-terminald. Scorul 1 fiind
considerat cel mai mic scor de dificultate, iar scorul 5 cel mai complex.

4.2.3 Rezultate

Prezentarea rezultatelor obtinute prin aplicarea chestionarelor IPSS si IIEF 5 in context
preoperator va incepe cu statistica descriptiva a acestora, regasita pe larg in Tabelul 9. Trebuie
precizat ca 21 de pacienti au fost exclusi din analiza statistica descriptiva, deoarece acestia, fie
nu au activitate sexuald regulata sau prezinta disfunctie erectila severd. Analiza acestor cazuri
v-a fi reluata ulterior.

Astfel, observam ca preoperator se identifica o valoare medie a IPSS de 16,98 puncte
cu o deviatie standard de 4,1 puncte, valoarea mediana fiind reprezentatd de scorul de 16
puncte. Astfel observdm ca majoritar lotul studiat, poate fi clasificat ca intensitate moderata a

simptomelor urinare joase asociate. Observd un IPSS cu un minim de 9 si un maxim 28 de
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puncte. Skewness si kurtosis au fost calculate pentru a evidentia ca variabilele studiate respecta
prezumptiile statistice asumate de majoritatea testelor, fiind sugestive pentru distributii
majoritar normale.

In ceea ce priveste analiza scorului IIEF 5 in populatia studiati, variabila folositi ca
,marker” de calitate a vietii, se observa o valoare medie de 14,64 de puncte obtinute, rezultand
ca populatia studiatd prezintd, In medie, un grad de disfunctie erectila moderatd. Valoarea
mediana a grupului este de 18 cu un minim de 7 si o valoare maxima de 25.

Scorul IPSS al calitatii vietii pacientilor a fost evaluat separat ca indicator al perceptiei
subiective a acestora asupra patologiei lor urologice. In reprezentarea grafici de mai jos se
observd ca majoritatea pacientilor au raspuns la aceastd intrebare ca fiind nefericiti sau
groaznic, echivaland cu un scor numeric de 5 sau 6.

Grafic reprezentand scorul IPSS al calitatii vietii raportat preoperator grupat cu motivele urinarii.

Motivele Internarii

60 .Jet urinar subtiat, slab
proiectat

HRIU

M LUTS moderat-sever

M Cistostomie Suprapubiana

Count

Mai Mult Nefericit Groaznic
Nesatisfacut

IPSS Calitatea Vietii

Graficul 7.8. Reprezentare grafica a scorului IPSS al calitatii vietii raportat la motivele

internarii pacientilor.

Analizand graficul de mai sus, observam ca exista o tendinta a pacientilor de a raporta
un scor de calitate a vietii mai mare, cu cat numarul de proceduri endoscopice sau minim
invazive realizate anterior a fost mai mare. Din aceasta observatie voi formula ipoteza conform
careia, scorul de calitate a vietii este mai mare cu cat numarul de interventii chirurgicale
anterioare este mai mare. Pentru a cerceta aceasta relatie statistica presupusa voi realiza un test
statistic non-parametric de tipul Kurskal-Wallis, al carui rezultat este observabil in graficul de

mai jos.
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Rezultatului Kruskal-Wallis este negativ cu H(3)=3.33, p=0,343, ceea ce inseamna ca
ipoteza nuld este valida si prin urmare nu exista o relatie directd intre raportarea unui scor de

calitate a vietii mai mare si numarul de interventii minime endoscopice anterior realizate.

Tabel 7.8. Sinteza statisticii descriptive a cazurilor studiate din punct de vedere al statusului

functional prin analiza fluxului maxim, a timpului mictional efectiv, si a volumului rezidual

mictional.
Qmax Timp Mictional Volum Rezidual
Preoperator Preoperator Postmictional
Valid 123 123 123
N
Missing 14 14 14
Media 4,48 164,44 106,13
Mediana 4,36 163 111,90
Deviatia
Standard 1,73 43,46 42,12
Skewness 0,24 0,05 0,80
Kurtosis -0,84 -1,06 1,66
Minimum 1,50 90 0
Maximum 7,9 240 251

In tabelul de mai sus este caracterizat lotul studiat din punct de vedere al statusului
functional al mictiunii, prin analiza debitului urinar maxim, a timpului mictional efectiv
precum si cel al rezidiului vezical mictional. Astfel se observa ca fluxul maxim mediu in lotul
studiat este de 4,48 ml/s cu un minim de 1,5 ml/s si un maxim de 7,9 ml/s. Timpul mictional

efectiv mediu este de 164,44 s fiind mult crescut, iar minimum este 90 s.
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Histograma a lungimilor stricturilor uretrale masurate pe uretrografie. — y/mal

Mean = 3.7547
Std. Dg\; =.97627

20.0 Na-D

Frequency

2.00 3.00 4.00 5.00 6.00

Lungimea stricturilor uretrale
Graficul 7.15. Reprezentarea grafica continud a lungimii mdsurate pe uretrografia retrograda si distributia lor normala,
care prezintd usoare devieri pe vriticald.
Se observa ca valoare medie a stricturilor uretrale este 3,75 cm cu o deviatie standard
de 0,97 cm, iar dimensiunea minima este de 2,01 cm si cea maxima de 5,81 cm. Kurtosis a fost
calculat datorita acestei distributii care pare ca nu respectd normalitatea, iar valoarea lui este

de -1,08. Majoritatea testelor statistice facadnd asumptia unui kurtosis < 10.

Reprezentarea grafica continua a scorului USS total. — Normal
St Dev. = 160501
td. Dev. = 1.
25.0 N =137
20.0
<
§ 150
=
3
o
'S
10.0
5.0
0.0

.00 2.00 4.00 6.00 8.00 10.00 12.00 14.00

Valorea totala a USS.

Graficul 7.16. Reprezentarea grafica continua a rezultatului scorului USS total in urma

aplicarii acestuia pe uretrografia retrograda.
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Valoarea totald a scorului USS are rolul de a prezice dificultatea interventiei
chirurgicale propuse. Astfel, pe lotul studiat vom obtine un scor USS aplicat pe uretrografie a
carui valoare medie este de 8,76 de puncte si o deviatie standard de 1,6 puncte.

Aceasta aplicare a scorului USS pe uretrografie o vom testa prin comparatia cu
aplicarea intraoperatorie a acestui scor asa cum este el descris, pentru a evidentia relatia de
corelatie.

Una din ipoteze studiului a fost aceea de evidentia capacitatea scorului USS total aplicat
radiologic de a estima complexitatea interventiei chirurgicale, astfel ipoteza nula este aceea ca
scorul USS obtinut radiologic nu este corelat cu dificultatea interventiei chirurgicale. In acest
sens, am realizat o corelatie statistica bivariatd si am obtinut un indice de corelatie Pearson’s
R = 0,536, p<0,001. Studiind relatia mai departe prin aplicarea unui test de tipul analiza
variantei (One-Way ANOVA) am obtinut F(4)=22,63 cu un p<0,001. Aceste teste evidentiaza
faptul ca ipoteza nula este falsa si vom accepta ipoteza alternativa, respectiv se dovedeste ca
scorul USS aplicat radiologic are o valoare prognosticd asupra complexitatii tehnicii
chirurgicale propuse.

4.2.4 Discutii

In conformitate cu metodologia generald de cercetare, dar si cu cea specifica acestui
studiu, am incercat sd obtin o caracterizare de baza preoperatorie, realizatd minim invaziv si
cat mai obiectiva, pentru a fi folositd ca termen de comparatie la vizitele de urmarire.

Astfel, aplicarea chestionarului IPSS are rolul de a standardiza simptomatologia
raportatd de pacienti la Inrolare precum si a aprecia calitatea vietii perceputd de acestia. Scorul
IIEF 5 sau SHIM, are rolul de a evalua si standardiza functia sexuala a barbatilor din lotul
studiat, astfel incat sa permita cercetarea uneia din ipotezele de cercetare primare, aceea ca
functia sexuala nu este influentatd de chirurgia reconstructiva urologica.

Caracterizarea stricturilor confirmate pe uretrografie folosind criteriile scorului USS,
oferd posibilitatea aprecierii dificultatii chirurgicale si contribuie la realizarea unui plan
chirurgical prin selectia tehnicii chirurgicale potrivite. Astfel, am demonstrat ca scorul USS
total aplicat pe explorarile radiologice, se coreleaza statistic semnificativ in populatia studiata
prin aplicarea testului ANOVA, acesta evidentiind o valoare F=22,63, p<0.001.

Aceasta modalitate de aplicare si folosire a scorului USS, prin aplicarea pe rezultatele
radiologice si faptul ca acest scor poate fi corelat statistic cu dificultatea atribuitd tehnicii

chirurgicale propuse este o modalitate inovativa de folosire si predictie.
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4.2.5 Concluzii.

Scopul major al acestui studiu este acela de a prezenta informatiile care vor reprezenta
termenul de comparatie al rezultatelor postoperatorii in populatia studiata, iar pentru a putea
realiza o comparatie cat mai corectd am standardizat simptomatologia folosind chestionarul
IPSS, iar evaluarea calitétii vietii pacientilor a fost standardizata prin intrebarea cu acest scop
asociatd chestionarului IPSS si chestionarul IIEF 5.

O a doua concluzie in ceea ce priveste scorul USS total obtinut radiologic, este legata
de valoarea acestui scor in anticiparea dificultatii interventiei chirurgicale. Dupa ce am atribuit
fiecarei tehnici chirurgicale utilizate un scor de dificultate, subiectiv, am testat ipoteza care
nula care spune ca scorul USS radiologic nu poate prezice complexitatea interventiei. Astfel,
am aplicat un test Pearson’s R si o analizd statistica a variantei, care a fost inalt semnificativ
statisticd, ceea ce Tnseamna ca respingem ipoteza nula si vom accepta ipoteza conform careia
scorul USS aplicat radiologic poate prezice dificultatea interventiei chirurgicale.

4.3 Studiul 3 — Analiza variabilelor intraoperatorii si a tehnicilor chirurgicale
folosite in chirurgia reconstructiva.

4.3.1 Introducere.

Existd foarte multe variatii In ceea ce priveste raportarea caracteristicilor stricturilor
uretrale si a elementelor ce tin de tehnica chirurgicald. Prin urmare, aceasta heterogenitate a
raportarilor rezultatelor duce la o identificare dificila si comparare a elementelor comune, iar
in aceste conditii meta analizele devin practic imposibil de realizat datoritd lipsei de
omogenitate 1n ceea ce priveste variabilele studiate in diferite studii.

4.3.2 Material si metoda.

Pentru demonstrarea obiectivelor generale si specifice ale studiului, am realizat un
studiu prospectiv pe lotul general de pacienti care la momentul interventiei chirurgicale aveau
diagnosticul clinic, functional si radiologic de stricturd uretrald ce necesitd tratament prin
tehnici de chirurgie reconstructiva.

Astfel pe lotul total de 137 de pacienti, inrolati si urmadriti prospectiv, la momentul
interventiei chirurgicale am notat elemente intraoperatorii identificate, iar in incercarea de
standardizare acestea au fost raportate conform criteriilor scorului USS. Astfel am identificat
etiologia stricturilor uretrale, numarul acestora, lungimea lor, patenta lumenului si localizarea
lor.

4.3.3 Rezultate.

Prezentarea rezultatelor o voi aborda prin prezentarea principalelor tehnici chirurgicale

folosite in cele 137 de cazuri studiate. Prin urmare vom observa in graficul de mai jos ca
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principala tehnica chirurgicala folosita este cea a uretroplastie cu grefa de mucoasa bucala

fixata ventral intr-o proportie de 57,66% din cazuri. Restul tehnicilor practicate s-au impus in

mai putine cazuri, dupa cum este observabil in graficul de mai jos.

Distributia lotului in functie de tehnica chirurgicala folosita intraoperator.
Tehnica chirurgicala

M UP cu grefa fixatd ventral

M UP cu grefa fixatd dorsal

m Excizie si anastomozd
primara

M UP cu lambou fascio-cutanat

m Uretroplastie n etape
multiple

Graficul 7.19. Reprezentare grafica a principalelor tipuri chirurgicale realizate pe lotul studiat.

Lungimea stricturilor uretrale fiind un parametru continuu voi prezenta si statistica
descriptiva asupra rezultatelor lui pentru o mai bund caracterizare a populatiei studiate din
aceasta perspectiva, cat si pentru a testa prezumtiile statistice de distributie normala.

?fia?)e: 2 ass
td. Dev. = 1.
200 N =137

Frequency
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Lungimea stricturilor uretrale intraoperator.

Graficul 7.26. Histograma cu distributia populatiei studiate in functie de lungimea

stricturilor uretrale masurate intraoperator, precum §i curba distributiei normale.
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In histograma de mai sus este evidentiati distributia lotului studiat in functie de lungimea
madsuratd intraoperator a stricturilor uretrale si curba de distributie normala. Se observa ca in
mare aceasta curba este respectatd, dar se impune calcularea kurtosis-ului si a skewness pentru
o caracterizare mai exactd a respectarii criteriilor de distributie normala.

Din rezultatul testul t in pereche observam cd diferenta observata intre cele doud medii
in timpul realizarii statisticii descriptive este una nesemnificativa. Pentru clarificare am testat
ipoteza nuld conform céreia nu exista o corelatie statisticd intre valoarea determinata radiologic
si cea determinatd prin masurare directa a leziunii. Rezultatul obtinut t(136)=19,15, p<0,001
este un test Tnalt semnificativ statistic care dovedeste ca ipoteza nuld este falsa si prin urmare
vom accepta ipoteza alternativa formulata initial.

Aplicarea testului de corelatie ne ofera o caracterizare mai robustd din punct de vedere
statistic, al carui rezultat este inalt semnificativ statistic cu coeficient de corelatie Pearson’s
R=0,954, p<0,001 si un interval de confidenta 95% IC=(0,93 — 0,96). Acest lucru semnifica ca
relatia studiatd este corectd in 95,4% din cazuri. In alte cuvinte masurarea radiologica a
lungimii stricturii uretrale este corecta in 95,4% din cazuri cu asumarea erorilor de masurare,
atat radiologica cat si intraoperatorie.

In lumina rezultatelor statistice prezentate referitor la corelarea lungimii determinate radiologic
cu cea masuratd, se valideaza aplicarea acestei modalitati de determinare preoperator pentru
obtinerea de informatii pretioase cu un Tnalt impact asupra procesului decizional de
management al stricturilor uretrale. Totodata, corelarea celor doud variabile valideaza analizele
statistice efectuate in Studiul 2.

Table 7.17. Statistica descriptiva generala a scorului USS total atat radiologic cat si a celui

obtinut in urma interventiilor chirurgicale.

USS total radiologic USS total

Mean 8,76 9,20
Median 8,48 8,9
Std. Deviation 1,60 1,33
Skewness 0,93 0,61

Kurtosis 0,82 -0,06
Minimum 6,13 6,83
Maximum 14,41 13,4
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Tabelul de mai sus reprezintd o sinteza a statisticii descriptive realizate pe cele doua
variabile, scorul USS determinat preoperator si cel determinat postoperator. Se observa o
diferenta a valorilor medii ale acestor doud valori. Vom aplica aceleasi teste statistice pentru a
evidentia corelatia lor si prin urmare validarea aplicarii scorului USS pe rezultatele radiologice.
Demonstrand acest lucru, implicit vom valida si aplicatiile scorului USS determinat
preoperator in ceea ce priveste estimarea dificultatii chirurgicale.

Conform rezultatelor testului t realizat in pereche pentru compararea valorilor medii a
celor doua variabile, cu rezultatul t(136)=10,4, p<0,001 fiind statistic semnificativ. Acest
confirma ipoteza alternativa ca diferenta mediilor nu este foarte mare, confirmand astfel ca cele
doua variabile sunt corelate.

Rezultatul prezintd un coeficient de corelatie statisticd Pearson’s R=0,959, p<0,001,
caracterizdnd o relatie de corelatie puternica cu semnificatie statisticd importanta, ceea ce
inseamnd cd ipoteza conform careia pot prezice scorul USS intraoperator prin aplicarea
criteriilor acestuia pe rezultatele radiologice este valida si foarte puternicd, fiind capabild sa
prezica cu exactitate in 95,9% din cazuri.

Prin validarea aplicarii scorului USS pe rezultatele radiologice, cu un grad mare de
certitudine, putem deduce concluzia ca toata analiza predictiva realizata anterior este corecta.
Ceea ce inseamna ca scorul USS total obtinut in baza caracteristicilor stricturii uretrale este si
el Tnalt corelat cu dificultatea interventiei chirurgicale, asa cu a fost ea demonstrata in studiul
anterior al acestei lucrari.

4.3.4 Discutii.

Caracterizarea dupad criterii cat mai obiective posibil, care pot fi aplicabile si anterior
interventiei chirurgicale, poate avea un impact extrem de mare asupra literaturii din acest
domeniu al chirurgie urologice reconstructive. Literatura din acest domeniu este redusa ca
numar si extrem de heterogend in ceea ce priveste metodologia de cercetare si raportare a
rezultatelor, iar din acest motiv compararea rezultatelor este practic imposibila.

Unul din obiectivele majore ale acestei lucrari este acela de a demonstra ca exista
posibilitatea de a standardiza atat colectarea rezultatelor, cat si analiza lor. Prin rezultatele
prezentate anterior am evidentiat cd acest lucru este posibil, gasind corelatii statistice intre
parametrii studiati care pot fi utilizati Intr-o maniera reproductibila si in cercetari ulterioare.

Aplicarea scorului USS a fost descris si in alte studii publicate, aceastd modalitate a
fost dezvoltatd pentru a putea raporta standardizat caracteristicile stricturilor uretrale si astfel
sd ofere posibilitatea analizelor comparative ale diferitelor studii, dar si realizarea de meta

analize statistice care vor creste calitatea informatiilor existente In acest moment in literatura.
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4.3.5 Concluzii.

Am demonstrat ca folosirea criteriilor scorului USS pentru standardizarea caracterizarii
stricturilor uretrale este o modalitate foarte buna de a raporta aceste leziuni astfel incat sa
permita comparatii ulterioare.

Dacd aplicarea criteriilor USS pe rezultatele radiologice prezintd o concordantd
statisticd importanta cu scorul obtinut intraoperator, asa cum demonstrat in acest studiu, atunci
va fi posibila si compararea loturilor utilizate in diferite studii din diferite centre.

Am demonstrat ca etiologia stricturilor uretrale corelat cu antecedentele personale
patologice, au un aport important in procesul decizional al selectiei tehnici chirurgicale ce va
fi folosita in tratamentul acestora.

4.4 Studiul 4 — Monitorizarea rezultatelor functionale la distanta si identificarea
semnelor de recidiva.

4.4.1 Introducere.

In acest studiu voi prezenta rezultatele urmiririi postoperatorii a pacientilor, la distanta
de interventia chirurgicald, in conformitate cu protocolul general de studiu.

Conform recomandarilor ghidurilor internationale in ceea ce priveste urmadrirea
postoperatorie a pacientilor care trec printr-un procedeu de chirurgie reconstructiva uretrala,
este necesard obtinerea unei uretroscopii la 1 an postoperator pentru evaluarea calibrului
uretral. Acest lucru este invaziv, creeaza neplaceri pacientilor si este greu de acceptat.

4.4.2 Material si metoda.

In ceea ce priveste organizarea studiului pentru demonstrarea obiectivelor, att cele
specifice cat si cele generale, voi folosi lotul de pacienti inrolati si urmadriti prospectiv, de 137
de barbati cu stricturi uretrale.

La acesti pacienti la care protocolul de standardizare a simptomatologiei, prin aplicarea
de chestionare precum IPSS, IIEF 5, IPSS QoL, s-a realizat preoperator si astfel avem o baza
de comparatie. Aplicand si in perioada de urmarire aceleasi chestionare, aceluiasi lot de
pacienti, are la baza ideea de a standardiza obtinerea de informatii si minimizarea variatiilor.
Totodata, aplicarea unui chestionar aceluiasi om de mai multe ori, reduce si o eroare de
variabilitate inter-grup.

4.4.3 Rezultate.

Prima vizita a acestor pacienti s-a desfasurat la 3 luni postoperator, cand acestia au fost
evaluati non-invaziv prin administrarea IPSS, scorul IPSS de calitate a vietii si scorul IIEF 5.

Dupa obtinerea rezultatelor chestionarelor, le-am cerut sd se supuna unei uroflowmetrii din
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care am Inregistrat debitul urinar maxim, timpul mictional efectiv si apoi am masurat prin
ultrasonografie volumul urinar rezidual.

Urmatorul pas a cercetarii acestei relatii este acela de a analiza diferenta mediilor celor
doua scoruri si voi realiza acest lucru prin aplicarea unui test t in pereche, al carui rezultat poate
fi vizualizat in tabelul de mai jos. Astfel, testul pune in evidenta t(109)=2,9, p=0.004, fiind un
rezultat inalt semnificativ statistic.

Dupa cum se observa coeficientul de corelatie Pearson’s R=0,792, p<0,001, ceea ce
inseamnd cd nivelul de corelatie Intre cele doua scoruri este unu puternic si cu importanta
semnificatie statistica. Astfel, putem sa deduce concluzia ca scorul IIEF 5 nu sufera modificari
semnificative atunci cand pacientii sunt supusi unor interventii chirurgicale uretrale

reconstructive.

Cea dea doua variabild studiata in ceea ce priveste rezultatul postoperator la prima
vizitd, este cea scorului IPSS. Aceasta a Inregistrat o scadere importanta a mediei, asa cum

reiese din analiza statistica descriptiva.
R? Linear = 0.541

30.00
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Graficul 7.32. Reprezentare grafica a scorurilor IPSS preoperator si cel postoperator obtinut
la prima vizitd, dupa chirurgia reconstructiva a uretrei.

Din graficul de mai sus se observa ca exista o relatie intre cele doua directd, dar care
necesitd analiza statisticd mai amanuntitd. Acest rezultat ne arata ca existd mediile sunt diferite,
avand un rezulta t(136)=50,94, p<0,001, diferenta mediilor fiind inalt semnificativ statistica si
astfel sugerand ca relatia dintre cele doua trebuie evaluata n continuare.

Aplicand acest test se observa nu doar ca existd o legatura statistica, ci faptul ca cele

doud variabile sunt strans corelate, acest lucru fiind demonstrat prin coeficientul de corelare
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Pearson R=0,736, p<0,001 care are un interval de confidenta calculat 95%I1C=(0,646 — 0,803).
Acest rezultat semnifica ca relatia dintre scorul IPSS preoperator si cel raportat la 3 luni poate
fi anticipata, cu corectitudine intr-un procent de 73,6% din cazuri.

Analiza scorului IPSS de calitate a vietii arata ca lotul studiat a trecut de valori raportate

de nefericit si groaznic, la scoruri de satisfacut si incantat.

IPSS QoL 3 luni
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Mai satisfacut decat
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Mean = 49111

Std. Dev. = 3.19675
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Graficul 7.33. Histograma cu distributia lotului studiat in functie scorul IPSS total la 3 luni

si modificari de culoare atribuite conform scorului IPSS QoL la 3 luni.

Se observa in graficul de mai sus ca scorurile raportate pentru simptomatologie, au
inregistrat o scadere totald asa cum am aratat pe larg anterior, dar si scorurile de calitate a vietii
au Inregistrat o imbunatatire semnificativa.

Analiza functionala la controlul de 3 luni s-a realizat prin realizarea unei debitmetrii
urinare si masurarea volumului vezical rezidual. Cea mai evidentd modificare este cea a
valorilor medii pentru fiecare parametru, astfel cd valoarea medie a fluxului urinar maxim a

crescut de la 4,48 ml/s la 18,58 ml/s, cele doua variabile respectand criteriile de normalitate.
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Graficul 7.34. Reprezentare grafica a fluxului urinar maxim obtinut la 3 luni postoperator

raportat la varsta pacientilor.

Dupa cum se observa in reprezentarea graficd de mai sus, a fluxului urinar maxim
determinat la vizita de 3 luni si raportat la varsta pacientilor, este evidenta tendinta de scadere
a valorilor fluxului maxim cu cat varsta este mai mare.

Pentru a valida cat mai exact aceasta relatie statistica voi aplica un test de corelatie
bivariatd al carui coeficient de corelatie Pearson R=-0,559, p<0,001, si un interval de
confidenta 95% IC=(-0,66 - -0,43), p<0,001.

Urmatoarea vizitd a pacientilor a fost la 6 luni din momentul interventiei chirurgicale
iar acestia au fost supusi aceluiasi protocol de investigatie ce presupune aplicarea

chestionarelor IPSS, IPSS de calitate a vietii si IIEF 5.
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Graficul 7.35. Reprezentare grafica predictiva a scorului IIEF 5 preoperator si a celui

obtinut la 6 luni.

Scorul IIEF 5 preoperator, folosit ca termen de comparatie si predictie a efectului
interventiei chirurgicale asupra functiei sexuale, este evidentiat in graficul de mai sus, unde se

observa o relatie de liniaritate 1n ceea ce priveste cele doud variabile.

Urmatorul parametru obtinut si studiat la vizita de 6 luni este cel al scorului IPSS, a cérui
valoare medie de 5.17 puncte, este semnificativ mai micd decat scorul obtinut preoperator,

dar usor mai mare decat cel obtinut la 3 luni.
R? Linear = 0.614
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IPSS preoperator
Graficul 3.36. Reprezentare grafica a corelatiei dintre scorul IPSS preoperator si cel obtinut

la 6 luni.

Reprezentand grafic scorurile IPSS preoperator si cel la 6 luni se observa ca exista o
relatie liniard intre cele doud, dar mai observam si ca exista variabile foarte excentrice. Astfel
voi realiza teste suplimentare pentru a evidentia si distinge aceste diferente.

Analiza scorului IPSS de calitate a vietii poate fi observat in graficul de mai jos, fiind
observabild devierea pe orizontald (skewness) a unor scoruri. Acest grup extrem este format
din valori mari ale scorului IPSS total, iar raportat la scorul de calitate al vietii observam ca in

mare masura acestia au raportat un scor 3 = ,,Satisfacut si nesatisfacut in egala masura”.
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Graficul 7.36. Histograma cu distributia scorurilor IPSS la 6 luni din care observam ca

exista o deviere pe verticala, dar §i pe orizontala, fiind mai importantd cea pe orizontald.

Putem vedea din histograma ca gruparea aceea extrema corespunde unui numar de 7
pacienti, al carui scor IPSS mediu este de 13 puncte, iar scorul de calitate a vietii raportat de

acestia este majoritar un scor de 3= ,,Satisfacut si nesatisfacut in egald masura”.
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Graficul 7.37. Reprezentarea grafica a cazurilor in functie de valorile fluxului maxim la 3
luni si la 6 luni.
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O alta abordare 1n incercarea de identificare a numarului de cazuri al cérui flux urinar
maxim a scazut la 6 luni, acestea nefiind numeric suficiente pentru a modifica mediile acestor
parametrii, este cea vizuald. Astfel in graficul de mai sus se observa valorile care la 6 luni au
valori mai mici de 10 ml/s.

Realizand o histograma simpla a valorilor fluxului urinar maxim obtinut la 6 luni se observa
mai clar grupul de pacienti cu valori sub 10 ml/s, fiind 8 in total. Aceasta este o modalitate
buna de a diferentia anumite valori care nu sunt in numar suficient de mare pentru a produce

un impact general asupra lotului general studiat.
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Graficul 7.38. Histograma cu distributia valorilor fluxului urinar maxim obtinut la 6 luni,

curba de distributie normala.

Avand 1n vedere ca la vizita de 6 luni, am identificat primele cazuri clasificate ca esec
chirurgical, voi realiza o analiza de tip ROC (Receiver Operating Curve) a modalitatilor de
urmarire folosite. Astfel, voi realiza o analizi ROC variabilelor a caror valori crescatoare
semnifica un rezultat favorabil, sau succes chirurgical si o analiza a variabilelor a céror valoare
descrescatoare este echivalentd cu un rezultat pozitiv sau succes chirurgical. Astfel, primul
grup de variabile analizat este acela al fluxului urinar maxim, scorului IIEFS5, iar cel de-al doilea

v-a fi reprezentat de scorul IPSS, IPSS pentru calitatea vietii si cel al volumului urinar rezidual.
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Graficul 7.40. Curba ROC de analiza a sensibilitatii si specificitatii fluxului urinar maxim la

6 luni si a scorului IIEF 5 de a determina recidivele stricturilor uretrale.

Se observa in graficul de mai sus ca cele doud modalitati de explorare a recidivelor
stricturilor uretrale, a caror valori au fost interpretate ca fiind cu atat mai bune cu cat acestea
au fost mai pozitive, au arii calculabile situate sub curbe importante numeric, ceea ce
corespunde cu sensibilitate si specificitate mare a acestor doua teste, in identificarea recidivelor
stricturilor uretrale.

Al doilea grup de variabile analizate va fi cel al variabilelor a céror valoare descrescatoare sunt
considerate ca fiind predictive pentru succesul chirurgical. Astfel, voi analiza variabile precum

IPSS, IPSS pentru calitatea vietii si volumul urinar rezidual.
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IPSS pentru calitatea vietii si cel al volumului urinar rezidual.

In graficul de mai sus se observi ariile de sub curbele de sensibilitate si specificitate ale
celor trei variabile studiat. Intelegem ci aria de sub curba a scorului IPSS este cea mai mare,
urmata de aria asociata scorului IPSS pentru calitatea vietii, ultimul dintre ele, cu cea mai mica
arie fiind volumul urinar rezidual. Prin urmare ne vom astepta ca IPSS sa prezinte cea mai mare
sensibilitate si specificitate pentru identificarea recidivelor stricturilor uretrale.

In ceea ce priveste stabilirea limitelor acestor teste, vom considera ca limita acestui test
este valoarea de 7 puncte, cea care face diferenta intre o simptomatologie usoard si una
moderatd, considerand cad agravarea simptomatologiei se face in baza recidivei stricturii
uretrale. Astfel, la un scor IPSS de 7 vom avea o sensibilitate de 0,718 ceea ce se traduce in
probabilitate de a identifica corect recidiva in aproximativ 71,8% din cazuri. La aceeasi limita
de 7 specificitatea este de 0,077, reprezentand 7,7%, adicd probabilitatea de a identifica
pacientii care nu prezintd recidiva. Se observa ca la valoarea a limita aleasd de 7 puncte a
scorului IPSS avem o sensibilitate acceptabila de 71,8%, dar o specificitate extrem de mica, de
7,7%, ceea ce inseamnd ca scorul IPSS nu este capabil sa identifice cazurile care nu au
recidiva(true negative rate).

Limita de discriminare a scorului IPSS pentru calitatea vietii, este cea a valorii de 1
punct pe aceastd scard, ea fiind concordantd cu raspunsul ,,Satisfacut”. Respectand limita
impusa acest test v-a avea o sensibilitate de 0,75, ceea ce este echivalent cu 75% probabilitate
ca variatia pozitiva a scorului IPSS pentru calitatea vietii sa identifice in mod pozitiv o recidiva
a stricturii uretrale.

Pentru volumul urinar rezidual vom accepta ca valoare de discriminare limitd, cea
acceptatd ca normalitate in literatura de specialitate de 50 de ml. Astfel, respectand valoare
impusd, vom avea o sensibilitate 0,976, echivalent cu 97,6% probabilitate de a identifica
recidivele stricturilor uretrale. Asociaza o specificitate de 0,692, adicd 69,2% probabilitate a
putea identifica cazurile fara recidivd. Problema generala fiind ca acest test nu are o valoare
suficient de mare a ariei de sub curba.

Voi incepe analiza datelor obtinute la vizita de 12 luni postoperator, prin analiza

statisticii descriptive a rezultatelor aplicarii chestionarelor.

38



Table 7.47. Sinteza statisticii descriptive a scorurilor IIEF 5 si IPSS obtinute la 12 luni.

IIEF 5 (12 luni) IPSS(12 luni)
N Valid 111 128
Missing 26 9
Mean 19.10 4.00
Median 21 3
Std. Deviation 4.68 3.82
Skewness -1.05 78
Kurtosis 41 -.14
Minimum 7 0
Maximum 25 16

Pentru o vizualizare mai bund a scorurilor raportate, le vom compara cu cele obtinute

la vizita pacientilor de 6 luni.
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Graficul 7.42. Reprezentare grafica a scorurilor IPSS la 6 si 12 luni din care se observa 4

valori care deviaza de la trend distributiei, cu crestere a valorii la 12 luni.

Se observa 1n graficul de mai sus cd existd un trend de corelatie liniard al valorilor care
in general este respectat, cu exceptia a 4 valori care Inregistreaza cresteri ale valorilor IPSS de
la controlul de 6 luni la cel de 12 luni.

O alta concluzie a testelor efectuate este aceea ca din punct de vedere al functiei erectile,
aceasta nu suferd modificari semnificative in contextul acestui tip de interventii chirurgicale,

neexistand dovezi care sa sustina o ratd mai mare a disfunctiei erectile. Din dovezile statistice
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mentionate anterior, se pare ca in cazul rezolvarii problemelor mictionale induse de stricturile

uretrale, apare si o usoard imbunatatire a scorului IIEF 5.
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Graficul 7.43. Reprezentare grafica a distributiei punct cu punct al valorilor IIEF 5 la 6 si 12

luni din care se observa liniaritatea.

Am ales analiza acestui parametru sa fie facuta vizual, in raport cu scorul IPSS total obtinut la

12 luni, iar rezultatul poate fi observat in graficul de mai jos.
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Graficul 7.44. Histograma cu distributia scorurilor IPSS totale obtinute la 12 luni, codificate

in culori in functie de scorul atribuit pentru calitatea vietii.
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Se observa in graficul de mai sus, ca exista 4 cazuri, identificate si anterior prin analiza
scorului IPSS total, al caror scor de calitate a vietii atribuit de pacienti sunt excentrici situati
pe histograma, dar si aprecierea oferitd este echivalentd scorurilor de 3 si 4. Cu mare
probabilitate vom avea inca 4 cazuri de esec chirurgical, iar identificarea acestora va continua
prin analiza functionald a actului mictional.

Observam cad media fluxului urinar maxim la 12 luni este de 16,06 ml/s, ceea ce este
mai mare ca media acceptatd a normalitatii in literaturd de 15 ml/s. Din punct de vedere al
distributiei, lotul studiat respecta criteriile de normalitate calculate prin skewness si kurtosis.
O altd observatie este mai interesantd si anume aceea a valori minime obtinute care dupa cum
se observa, are o valoare de 6,53 ml/s. Acest lucru este inalt sugestiv pentru un nou esec
chirurgical al tehnicilor reconstructive, astfel ca putem identifica unul din cazurile observate
anterior in baza analizei scorului IPSS.

A doua variabila testatd este cea a fluxului urinar maxim a carei analiza graficd a
distributiei, poate fi observatd in graficul de mai jos. Prin reprezentarea graficd observdm
valoarea medie a fluxului urinar, limitele inter-cvartalelor, precum si valorile maxime si
minime considerate ca distributie normala, respectand regula diferentei inter-cvartalelor. Sunt
marcate prezentd a 3 cazuri care incalcad aceastd reguld cu multiplicator de 1,5, precum si
numarul corespondent al cazului din baza de date analizata.

Totodata, observam ca valoarea minima acceptata ca distributie minima normala este
sub 10 ml/s, ceea ce induce o usoara eroare in analiza, iar existenta acestor valori poate sugera
viitoare esecuri.
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Graficul 7.48. ,, Box and whisker plot” care reprezinta valoarea medie a fluxului maxim
urinar, limitele de 25 si 75% (box), precum si distributia valorilor maxime si minime

inregistrate (whiskers).
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A treia variabila studiata din punct de vedre al distributiei, va fi aceea a volumului
urinar rezidual al carui grafic de analiza a distributiei poate fi evidentiat mai jos.
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Graficul 7.49. ,, Box and whisker plot” care reprezinta valoarea medie a volumului urinar
rezidual, limitele de 25 si 75% (box), precum si distributia valorilor maxime si minime

inregistrate (whiskers).

In urma analizei de normalitate am evidentiat 3 cazuri care in mod cert nu indeplinesc
criteriile de succes chirurgical impuse de metodologia generald de studiu.

In ultima pare de rezultate prezentate in aceasti lucrare, voi incerca si determin rata de
succes chirurgical total la finalul perioadei de urmarire. Astfel, dupa identificarea cazurilor de
mai sus, am creat o noud variabila cu doud nivele pentru a clasifica cazurile in functie de
statusul final la 12 luni. ,,Esec” a fost atribuit cazurilor identificate in analiza de mai sus, al
carui flux maxim a fost < 10 ml/s, la care scorul IPSS si cel de calitate a vietii a crescut raportat
cu vizitele anterioare.

Dupa obtinerea acestor rate globale de succes si esec, se impune problema identificarii
cazurilor de esec din punct de vedre al tehnicii chirurgicale, care se realizeazd simplu, prin

reprezentarea grafica ce poate fi regdsita mai jos.
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Graficul 7.50. Reprezentarea a tehnicilor chirurgicale in valoare absoluta si a numarului de

cazuri de esec in functie de tehnica.

In graficul de mai sus este evidentiat numarul total de interventii chirurgicale pentru
fiecare tehnicd in parte si numarul de esecuri chirurgicale pentru fiecare tehnicd in parte. Se
observa cd cele mai multe cazuri de esec sunt inregistrate la pacientii cu uretroplastii cu grefa
de mucoasa bucala fixatd ventral, avand si ponderea cea mai mare dintre toate interventiile
chirurgicale. Astfel ca pentru uretroplastiile cu grefa de mucoasa bucald fixata ventral avem o
rata totald de succes chirurgical la 12 luni postoperator de 87,34%

4.4 Discutii.

Unul din obiectivele principale ale acestui ultim studiu a fost acela de a prezenta
rezultatele postoperatorii, exprimate in conformitate cu protocolul de urmarire stabilit. Astfel
ca am analizat in mod succesiv informatiile obtinute in baza aplicarii chestionarelor IPSS, IPSS
pentru calitatea vietii, [IEF 5, fluxul urinar maxim si volumul urinar rezidual, la 3 luni, 6 luni
si 12 luni postoperator. Scopul acestei analize seriate a fost acela de a identifica cazurile de
recidiva a stricturilor uretrale in perioada de urmarire.

4.5 Concluzii.

In acest capitol am prezentat datele obtinute in urmarirea pacientilor, analiza statistica
a acestora astfel incat sa pot sustine una din ipotezele principale ale acestui studiu si anume ca
aplicarea sistematicd a protocolului de urmadrire are posibilitatea de a discrimina esecul

interventiilor chirurgicale reconstructive.
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Evaluarea la 3 luni postoperator a evidentiat modificari semnificative In ceea priveste
parametrii folositi in urmarire, realizdnd o caracterizare generala a calitdtii vietii si a statusului
functional.

Evaluarea la 6 luni postoperator a identificat primele cazuri de recidiva a stricturilor
uretrale dupa tratarea lor prin aplicarea tehnicilor de chirurgie uretrald reconstructiva. Astfel
ca in aceastd etapa am realizat si teste suplimentare statistice de discriminare a cazurilor
studiate a cdror recidive a fost suspicionate Tn urma analizei statistice a parametrilor obtinuti la
acest control.

Totodatda am calculat si sensibilitatea si specificitatea testelor folosite pentru recidiva si
am evidentiat cd acestea au sensibilitate buna sau foarte buna in identificarea recidivelor
stricturilor uretrale dupa chirurgia reconstructiva uretrala.

O analizd mai amanuntitd a ratelor de succes a evidentiat in Graficul 7.50, ca
uretroplastiile cu grefa de mucoasad bucald fixatd ventral au o rata de succes chirurgical de
87,34%. Uretroplastiile cu grefa de mucoasd bucala fixatd dorsal, putine la numar, si realizate
in cazurile in care pacientii au avut deja o uretroplastie cu grefd de mucoasa bucald fixata
ventral esuatd, o ratd generald de succes de 80%. Uretroplastiile cu lambou fascio-cutanat au
inregistrat o ratd generald de succes la 12 luni postoperator de 92,86%.

Concluzii si contributii personale.

Studiul de fatd reprezintd o incercare noud de standardizare pentru literaturd din
domeniu de a oferi posibilitatea standardizarii, astfel dorind crearea unei metodologii de
cercetare 1n acest domeniu ce poate sa ofere posibilitate unor studii mari, multicentrice si cu o
calitate a informatiei de Tnalta valoare.

Acest studiu si-a dorit sa cerceteze ideea de standardizare a raportarilor in ceea ce
priveste raportarea simptomatologiei prin aplicarea de chestionare precum IPSS si IPSS pentru
calitatea vietii, [IEF 5 folosit ca indicator al calitatii vietii. Standardizarea diagnosticului a fost
realizatd prin evaluarea fluxului urinar maxim apreciat prin debitmetria urinard. Aprecierea
efectului obstructiv indus de strictura uretrala a fost apreciat printr-un indicator indirect al
acestui eveniment, cel de masurare a volumului urinar rezidual.

Aceste elemente au avut rolul de a oferi o puternica suspiciune diagnostica care ulterior
a fost confirmat radiologic prin efectuarea unei uretrografii retrograde si a unei cisto-
uretrografii mictionale. Standardizarea rezultatului uretrografie este una din problemele majore

in literatura de specialitate, raportarea lui nefiind standardizatd. Astfel ca in studiul de fata am
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cercetat aplicarea criteriilor scorului USS, un scor in baza unor elemente clinice si chirurgicale,
pe rezultatul radiologic obtinut pentru o raportare comparativa cat mai exacta.

La baza rationamentului pentru acest protocol de investigatie a fost odatd
standardizarea, dar si dorinta de a testa ipoteza conform careia un protocol de urmarire
postoperator non-invaziv poate fi implementat fara a fi necesare explorari invazive de tipul
uretroscopiei.

Am demonstrat ca 1n lotul studiat existd o legdturd importantd a varste pacientilor si
prezenta lichenului scleros avansat asa cum reiese din rezultatul Studiului 1, prin aplicarea de
teste statistice de tipul testului t independent care in cazul studierii acestei relatii a fost puternic
semnificativ statistic, sugerand ca pacientii diagnosticati cu lichen scleros au o asociere cu
varsta mai mare, confirmand astfel date din literatura generald[54].

A doua ipoteza testatd in acest studiu a fost aceea prin care o relatie de asociere exista
intre prezenta lichenului scleros si obezitate. Am demonstrat cd lotul studiat este unul
supraponderal prin calcularea valorii medii a indicelui de masa corporala. Studierea acestei
relatii a evidentiat ca testele statistice atdt de comparare a mediilor cat si a celor de corelatie au
fost negative si fara semnificatie statistica, ne reusind sa evidentiez aceastd relatie in lotul
studiat de mine[52].

Examenul clinic al pacientilor cu stricturi uretrale reprezintd un instrument folositor n
privinta obtinerii de informatii si prin translatarea acestor informatii in obtinerea unei posibile
etiologii a patologiei uretrale.

In afard de crearea unei caracterizari generale a populatiei studiate ce v-a servii ca linie
de comparatie generald, acest studiu a avut si obiectivul de a evalua posibilitate aplicarii
criteriilor scorului USS pe rezultatele radiologice 1n scopul de a standardizare a informatiilor,
dar si in scopul de a obtine o modalitate de predictie asupra dificultatii procedurii chirurgicale
care se impune in cazul respectiv, precum si testarea valentei de predictie functionala a testului.

Analiza graficd a scorului IPSS pentru calitatea vietii raportat la simptomatologie si la
numadrul de interventii chirurgicale minim invazive anterioare a evidentiat un posibil trend
statistic de corelatie, dar testdnd ipoteza ca numarul de astfel de interventii anterioare va duce
la raportarea unui scor mai mare cu cat sunt mai numeroase s-a dovedit a fi statistic
nesemnificativa prin realizarea unei analize non-parametrice de tipul Kruskal-Walis. Astfel,
am concluzionat cd acest scor nu este influentat de istoricul chirurgical pana la momentul

uretroplastiei.
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Tot in acest studiu am demonstrat ca elementele ce constituie scorul USS aplicat pe
uretrografie are corespondenta clinica foarte buna, aproape de coliniaritate si astfel calcularea
unui scor USS in baza rezultatului radiologic, oferd doud avantaje majore.

Primul avantaj este acela de descriere a leziunilor cu o mare acuratete si intr-o maniera
care ulterior poate fi reproductibild si standardizata pentru compararea in meta analize.

Cel de-al doilea avantaj al calculdrii acestui scor a fost faptul ca el poate prezice cu
mare acuratete complexitatea unei asemenea interventii chirurgicale, care pentru un chirurg
reconstructiv Incepator poate avea implicatii importante in ceea ce priveste realizarea planului
operator.

Dupa obtinerea scorului USS radiologic, am verificat ipoteza conform careia acesta are
o valenta de caracterizare functionald a leziunilor studiat, acest lucru facandu-se prin realizarea
unei corelatii statistice bivariate cu fluxul urinar maxim, al carui rezultat a fost unul negativ,
astfel ca am stabilit limitarea scorului prin faptul ca acesta nu asociaza valente functionale.

Am validat in acest studiu, afirmatia conform careia elementele de examen clinic si
etiologia, care am concluzionat anterior ca este o relatie statistica bivariatd, au valoare
importanta in ceea ce priveste selectia tehnicii chirurgicale demonstrand anumite tendinte de
selectie a acestora in functie de antecedente, examen clinic si etiologie.

Totodata am demonstrat cd localizarea stricturii asa cum a fost ea identificata
intraoperator, are un rol semnificativ In ceea ce priveste selectia tehnicii chirurgicale folosite.

Am demonstrat concordanta celor doud scoruri USS, cel obtinut radiologic si cel
obtinut intraoperator prin observatie directd, testele statistice fiind cu inaltd semnificatie
statisticd. Concordanta intre cele doud scoruri existd, desi am evidentiat o usoard tendintd a
scorului USS radiologic de a subestima leziunile pe care le caracterizeaza, existand o diferenta
medie de aproximativ 0,4 puncte. Acest lucru se datoreaza cel mai probabil unei erori de
madsurare radiologica a stricturii, cel mai probabil datorata pozitiondrii oblice in timpul obtinerii
acestor radiografii, subestimand lungimea uretrald. Analizand global cele doua scoruri, acestea
au prezentat un coeficient intens semnificativ statistic si foarte mare ca putere, concordanta
celor doud existand in aproximativ 96% din cazuri.

Ipoteza conform careia scorul IIEF 5 poate fi folosit ca indicator al calitatii vietii a fost
testat in dinamica, valoarea scorului la fiecare vizita fiind corelata cu vizita anterioara,
observandu-se o concordantd puternica a valorilor studiate si inalt semnificativ statistica, ceea

ce ne sugereazd doud concluzii importante.
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Prima fiind aceea ca scorul IIEF 5 nu suferd modificari postoperatorii, fiind astfel un
indicator fidel al faptului cd acest spectru de interventii chirurgicale, in sfera genitala nu
modifica in nici un fel functia erectila.

A doua concluzie care reiese in urma analizei acestui parametru este aceea ca folosirea
lui ca indicator al calitatii vietii este nefolositoare, datorita faptului ca variatia acestuia este una
foarte mica, iar sensibilitatea lui pentru identificarea recurentelor este foarte mica.

Prin urmare, ca sd pot pune in evidentd numarul mic de recidive, raportat la restul
lotului, am apelat tehnici de analiza a normalitatii statistice ale cdrui valori sunt semnificativ
statistic si nalt sugestive pentru normalitate, dar reprezentarea testarea graficd a normalitatii si
analiza acestei distributii in raport cu respectare regulii deferentei inter-cvartalelor am reusit sa
pun in evidentd cazurile care indeplineau criteriile de esec. Aceste criterii au fost IPSS in
crestere, IPSS pentru calitatea vietii de asemenea in crestere si fluxul urinar maxim < 10 ml/s,
cu sau fara cresterea volumului urinar rezidual.

Analiza scorului IPSS de calitate a vietii a evidentiat cazurile care au raportat un scor
mai mare fatd de cel declarat la vizita anterioara.

Analiza scorului IPSS de asemenea a evidentiat cazurile de recidiva observate anterior
prin celelalte tehnici, iar corelarea acestuia cu scorul de calitate a vietii face ca aceastd
observatie sa fie si mai evidenta statistic.

Un element suplimentar in acest studiu a fost catalogarea cazurilor in functie de
elementele mentionate anterior, in ,,succes” si ,,esec”. Aceasta Imi permite realizarea unei
clasificari a cazurilor la finalul perioadei de urmarire. Aceste rate globale au fost de 90,5% de
succes si 9,5% de esec. Defalcand aceasta rata globald observam cad majoritatea cazurilor de
esec s-au regasit printre uretroplastiile cu grefd de mucoasa bucala fixata ventral, cu un numar
total de 10 cazuri din cele 79 initiale.

Totodata observam ca uretroplastiile cu excizie si anastomoza uretrald primard nu au
inregistrat nici un esec, acest lucru se datoreaza faptului ca ele au fost practicate doar in
stricturile de etiologie post traumatica pe de o parte si a faptului ca cele care esueaza, o fac la
scurt timp postoperator si astfel nu indeplinesc criteriul de urmarire in timp stabilit de la
inceput. Motivul pentru care acestea esueaza precoce postoperator, este in general un defect de

tehnica in care excizia leziunii este incomplet.
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