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Resumen 
Los catéteres ureterales Doble Jota (CDJ) constituyen una herramienta fundamental del 

armamentario urológico. Han demostrado su eficacia en el mantenimiento del drenaje de orina, 

previniendo o aliviando la obstrucción ureteral provocada por circunstancias tanto intrínsecas 

como extrínsecas del tracto urinario superior. Entre sus indicaciones constan las obstrucciones 

urinarias litiásicas, las estenosis ureterales, las lesiones ureterales iatrogénicas, las fístulas 

urinarias, la fibrosis retroperitoneal y las neoplasias que provocan una compresión del tracto 

urinario superior. Los CDJ cumplen también un papel fundamental en el pre- y posoperatorio 

del manejo endourológico de litiasis ureterales, así como en procedimientos reconstructivos del 

tracto urinario, tanto por abordaje mínimamente invasivo, laparoscópico o endourológico, como 

por abordaje convencional. En estos casos, el CDJ actúa a modo de andamio interno 

favoreciendo la cicatrización ureteral y asegurando el drenaje urinario. 

No obstante, su uso no está exento de efectos adversos y complicaciones que afectan a la calidad 

de vida de hasta un 80% de pacientes portadores de CDJ. La etiopatogenia de estos efectos 

adversos viene dada por varios factores, siendo los principales la irritación del trígono vesical y 

el reflujo vesicoureteral (RVU), ambos causados por el extremo distal o vesical del catéter. El 

RVU se produce debido a una incompetencia de la válvula antirreflujo de la unión ureterovesical 

(UUV), provocada por el paso del catéter a través del orificio ureteral. Esto genera el ascenso 

retrógrado de la orina cuando incrementa la presión vesical y ocasiona un incremento de la 

presión intrapiélica que provoca, en el 25% de los pacientes, dolor lumbar. Por otro lado, la 

presencia del extremo distal en el trígono vesical tiene un efecto irritativo sobre el urotelio, 

desencadenando dolor suprapúbico en el 33% de los pacientes y en el 78%, sintomatología 

urinaria en la que se incluyen, entre otros, síntomas de llenado como la urgencia y frecuencia, 

incontinencia y hematuria. Otro factor responsable de las molestias asociadas a los CDJ son los 

espasmos ureterales, como resultado de la presencia del catéter en el tracto urinario, 

incrementando el dolor en los pacientes. Finalmente, dado que la orina representa un medio 

hostil para cualquier dispositivo médico, la superficie del catéter ofrece el sustrato ideal para la 

colonización bacteriana, desarrollo de biofilm y deposición de incrustaciones. Los biofilm e 

incrustaciones, además de ocasionar irritación e inflamación del urotelio, agravando los 

síntomas descritos anteriormente, pueden ser causa de obstrucción, disfunción del catéter y de 

la aparición de infecciones con sintomatología clínica, que tienen como resultado el recambio o 

retirada de urgencia del CDJ, la necesidad de instaurar antibioterapia e incluso la hospitalización 

del paciente. 

La necesidad de retirada de los CDJ también genera inconvenientes. Implica un segundo 

procedimiento quirúrgico para su extracción o recambio, lo cual ocasiona ansiedad en los 

pacientes, incrementa el gasto hospitalario y supone un riesgo añadido en los pacientes 

pediátricos, ya que se someten a una anestesia general para esta intervención. Adicionalmente, 

un problema asociado a este hecho es el síndrome del catéter olvidado, que tiene lugar cuando 

el paciente no se somete a un seguimiento adecuado y el catéter no se extrae en el tiempo 

programado, permaneciendo de manera indefinida. Las complicaciones producidas en estos 

casos pueden llegar a ocasionar la pérdida de la unidad renal e incluso la muerte del paciente, 

además de incrementar los costes de manejo por más de 6 en comparación con el gasto medio 

de retirada de un CDJ en el tiempo establecido de acuerdo a su indicación. 
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Existen una serie de estrategias para paliar todos los efectos adversos y complicaciones 

asociados al uso del CDJ. El tratamiento médico de los síntomas urinarios y del dolor con 

fármacos analgésicos, antiinflamatorios, alfa-bloqueantes y anticolinérgicos, la elección de las 

dimensiones correctas del catéter y la optimización de las indicaciones y tiempo de 

cateterización son parte de las tácticas empleadas para mitigar el impacto de esta 

sintomatología asociada a los CDJ. En cuanto al diseño y materiales del propio catéter, se han 

evaluado a nivel experimental numerosas innovaciones, entre las que destacan las 

modificaciones del extremo vesical como las membranas antirreflujo, nuevos polímeros, 

catéteres biodegradables, recubrimientos y catéteres liberadores de fármacos. Sin embargo, 

ninguno de estos diseños se ha mostrado significativamente superior al CDJ estándar. 

Actualmente no existe el catéter ideal y por consiguiente es necesario seguir trabajando en su 

mejora. 

El presente trabajo tiene como objetivo evaluar de forma experimental un innovador diseño de 

catéter ureteral biodegradable recubierto de heparina, antirreflujo, BraidStent®-H, encaminado 

a disminuir los efectos adversos asociados a la disposición de los CDJ actuales, con propiedades 

biodegradables para evitar su retirada y cuyo recubrimiento pretende reducir la colonización 

bacteriana asociada al uso de estos catéteres. 

Este proyecto de Tesis Doctoral aporta, en un escenario experimental, resultados positivos 

respecto a la seguridad y el control de la degradación de BraidStent®-H, así como un menor 

impacto en el tejido del tracto urinario del modelo animal y una supresión completa del reflujo 

vesicoureteral, lo que sugiere su potencial para mejorar el bienestar del paciente. Además, el 

análisis de este dispositivo en dos escenarios experimentales de patología urológica, demuestra 

la eficacia de BraidStent®-H además de su seguridad. El rendimiento del recubrimiento de 

heparina muestra la profundidad del problema de la colonización bacteriana en los catéteres y 

stents urinarios. Del mismo modo revela más información sobre la importancia del momento de 

aparición de la bacteriuria y la necesidad de estrategias antibacterianas de duración más 

prologada que se pueda corresponder con el tiempo de permanencia del catéter. Asimismo, se 

pone de manifiesto la necesidad de un enfoque tecnológico y multimodal en la lucha contra esta 

sustancial complicación asociada a los catéteres ureterales. 
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Summary 
Double-J ureteral stents (DJS) are an essential tool in the urological armamentarium. They have 

proven their efficacy in maintaining urine drainage, preventing or relieving ureteral obstruction 

caused by both intrinsic and extrinsic circumstances of the upper urinary tract. Indications 

include urinary calculoi, urinary obstructions, ureteral strictures, iatrogenic ureteral injuries, 

urinary fistulas, retroperitoneal fibrosis and neoplasms causing upper urinary tract compression. 

The DJS also plays a fundamental role in pre- and postoperative endourological management of 

ureteral lithiasis, as well as in reconstructive procedures of the urinary tract, both by minimally 

invasive, laparoscopic or endourological approach, as well as by conventional approach. In these 

cases, the DJS acts as an internal scaffold favouring ureteral healing and ensuring urinary 

drainage. 

However, its use is not exempt of adverse effects and complications that may affect the quality 

of life of up to 80% of patients with DJS. The etiopathogenesis of these adverse effects is still 

uncertain, with the probable intervention of several factors, the main ones being irritation of 

the bladder trigone and vesicoureteral reflux (VUR), both caused by the distal or bladder end of 

the stent. VUR occurs due to incompetence of the ureterovesical junction antireflux mechanism 

(UVJ), caused by the passage of the stent through the ureteral orifice. This generates the 

retrograde ascent of urine when the bladder pressure increases and causes an increase in 

intrapyelic pressure that provokes, in 25% of patients, lumbar pain. On the other hand, the 

presence of the distal end in the bladder trigone has an irritative effect on the urothelium, 

triggering suprapubic pain in 33% of patients and in 78%, urinary symptomatology which 

includes, among others, filling symptoms such as urgency and frequency, incontinence and 

hematuria. Another factor responsible for the discomfort associated with DJS is ureteral spasms, 

as a result of the presence of the stent in the urinary tract, increasing pain in patients. Finally, 

since urine represents a hostile environment for any medical device, the stent surface provides 

the ideal substrate for bacterial colonization, biofilm development and scale deposition. Biofilm 

and encrustation, in addition to causing irritation and inflammation of the urothelium, aggravate 

the symptoms described above, may also cause obstruction, stent malfunction and the 

appearance of infections with clinical symptoms, resulting in emergency replacement or 

removal of the DJS, the need for antibiotic therapy and even hospitalization. 

The need for removal of the DJS also generates disadvantages. It involves a second surgical 

procedure for removal or replacement, which causes anxiety in patients, increases hospital costs 

and poses an added risk in paediatric patients, since they undergo general anaesthesia for this 

intervention. Additionally, a problem associated with biostability of DJS is the forgotten stent 

syndrome, which occurs when the patient does not undergo adequate follow-up and the stent 

is not removed at the scheduled time, remaining indefinitely. The complications produced in 

these cases can lead to the loss of the renal unit and even the death of the patient, in addition 

to increasing management costs by more than 6 fold compared to the average cost of removing 

a DJS within the established time according to its indication. 

Several strategies have been developed to mitigate all the adverse effects and complications 

associated with the use of DJS. Medical treatment of urinary symptoms and pain with analgesics, 

anti-inflammatory drugs, alpha-blockers and anticholinergics, the choice of the correct stent 

dimensions and optimization of the indications and stenting time, are part of the approaches 

used to mitigate the impact of this stent-related adverse effects and complications. Regarding 



4 
 

the design and materials of the stent itself, numerous innovations have been evaluated at 

preclinically, including modifications to the bladder tip such as anti-reflux membranes, new 

polymers, biodegradable stents, coatings and drug-eluting stents. However, none of these 

designs have been shown to be significantly superior to the standard DJS. The ideal stent does 

not currently exist and therefore further work is needed for the improvement of these devices. 

The aim of this study is to experimentally evaluate an innovative design of a biodegradable, 

heparin-coated, antireflux ureteral stent, BraidStent®-H, aimed at reducing the adverse effects 

associated with the use of conventional DJS, with biodegradable properties to prevent its 

removal and whose coating is intended to reduce the bacterial colonization in the early stages 

of stenting-time. 

The present project provides, in an experimental setting, positive results with respect to the 

safety and control of the degradation of BraidStent®-H, as well as a lesser impact in the tissue 

of the animal model’s urinary tract and the suppression of vesicoureteral reflux, suggesting its 

potential for improved patient comfort. Moreover, the analysis of this stent in two pathological 

scenarios demonstrates BraidStent®-H efficacy besides its safety. The performance of the 

heparin coating shows the depth of the problem of bacterial colonisation in urinary stents and 

reveals more information regarding the importance of timing in the appearance of bacteriuria. 

It highlights as well, the need for a technological and multimodal approach in the fight against 

this major drawback associated with ureteral stents. 
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Introducción 

1. Vía Urinaria 
Este capítulo tiene como propósito la descripción de la anatomía e histología de la vía urinaria 

superior, de la motilidad pieloureteral y del peristaltismo ureteral. Se hará referencia 

especialmente a la especie (sp.) porcina, pues es la especie de elección para el estudio 

experimental in vivo englobado en el presente proyecto de tesis. 

El aparato urinario es el conjunto de órganos cuya finalidad es la producción y evacuación de la 

orina, eliminando sustancias del medio interno, regulando el volumen y la composición de los 

líquidos corporales, contribuyendo así, a la homeostasis del organismo1. Está compuesto por 

dos elementos principales, los riñones y las vías urinarias. El riñón es un órgano par y se encarga 

de la producción de orina y las vías urinarias, cuya función es vehicular la orina al exterior, se 

dividen a su vez en vía urinaria superior e inferior. La vía urinaria superior, también denominada 

sistema colector superior comprende los túbulos colectores, los cálices renales, la pelvis renal y 

el uréter. La vía urinaria inferior está constituida por la vejiga de la orina y la uretra1. 

1.1 Anatomía de la vía urinaria superior 

1.1.1 Anatomía macroscópica 

Túbulos renales 

El sistema colector superior, comienza en la propia nefrona (Nephronum), en los conductos o 

túbulos colectores renales (Tubulus renalies colligeus)1. Esta estructura se localiza en la médula 

renal (Medulla renalis) y drena la orina procedente de varias nefronas, desembocando en el 

conducto papilar (Ductus papillares), ubicado en las papilas renales (Papilla renal)2. Varios 

conductos papilares desembocan a su vez en el área cribosa (Area cribosa), que drena la orina 

en el sistema pielocalicial a través de los agujeros papilares (Foramina papillaria)2,3. 

Sistema Pielocalicial 

El sistema colector pielocalicial comprende las estructuras desde los cálices renales menores 

(Calices renales minores) hasta la pelvis renal (Pelvis renalis). Esta última representa la dilatación 

proximal del uréter (Ureter). Consta de una porción intrarrenal, que ocupa buena parte del seno 

renal (Sinus renalis), rodeada por grasa y delimitada por los grandes vasos renales, y una porción 

que sobresale a través del hilio renal (Hilum renale) o porción extrahiliar, donde se continua con 

el uréter1. Los cálices renales menores tienen forma de embudo, con una sección ensanchada 

que se acopla al contorno de la papila renal, denominada fórnix y una sección estrechada o 

infundíbulo, que confluye con el resto para formar los cálices renales mayores (Calices renales 

majores)1 

El número de cálices renales menores puede ser variable y oscila entre siete y doce4. Relativo a 

los cálices renales mayores, lo más frecuente es que existan tres: superior (Calyx superior), 

medio (Calyx medius) e inferior (Calyx inferior); aunque es posible que varíe, pudiendo 

encontrarse entre dos y cinco. La unión de los cálices renales mayores constituye la pelvis renal1. 

La morfología del sistema pielocalicial en los humanos no guarda un patrón establecido, sino 

que puede ser altamente variable, en función del número de cálices renales menores y mayores, 

la distribución de los mismos y su longitud5. La especie porcina es la única de entre los animales 

de laboratorio, a excepción de los primates, que posee un riñón multipapilar similar al del 

humano6,7. El patrón de distribución de los cálices renales; así como la morfología del sistema 



6 
 

pielocalicial en la especie porcina es, de hecho, aún más dispar que en la especie humana6,8. 

Generalmente, el número de cálices renales menores es más abundante, debido a que también 

posee un mayor número de papilas renales simples y compuestas, pudiendo oscilar entre 4 y 16, 

aunque más frecuentemente se encuentran entre 8 y 128,9. Es característico en esta especie, que 

los cálices renales menores desemboquen en cualquiera de las estructuras que conforman el 

sistema pielocalicial. De esta manera, pueden drenar orina a los cálices renales mayores y a su 

vez en la pelvis renal; también pueden anexionarse varios cálices renales menores formando un 

cáliz renal mayor primario que desemboque en otro cáliz renal mayor secundario, drenando a 

la pelvis renal; o bien, los cálices renales menores pueden desembocar directamente en la pelvis 

renal8. 

En cuanto a la pelvis renal porcina, esta se caracteriza por ser más voluminosa 

proporcionalmente a la del ser humano y estar formada por la unión de dos cálices renales 

mayores8,9. Por su parte, otros animales de experimentación como los pequeños rumiantes (sp. 

ovina y sp. caprina), los carnívoros (sp. canina y sp. felina), y los pequeños mamíferos (sp. 

cunícula y sp. cavia) presentan un sistema colector superior muy diferente al de los primates y 

los suidos, pues poseen un tipo de riñón denominado unipapilar2,3,9. 

Uréter 

El uréter es un órgano par, hueco, de morfología tubular, responsable del transporte de la orina 

desde la pelvis renal hasta la vejiga de la orina (Vesica urinaria). Su longitud, en el caso de la sp. 

humana, oscila entre 22 y 30 cm, mientras que en la sp. porcina, tiende a ser proporcionalmente 

más largo2,10. 

Se reconocen tres segmentos ureterales a lo largo de su recorrido de acuerdo con su situación 

anatómica: la porción abdominal (Pars abdominalis), que recorre la cavidad abdominal; la 

porción pelviana (Pars pelvica), a la altura de la cavidad pélvica y la porción intramural (Pars 

intramuralis), correspondiente al segmento ureteral que discurre por el espesor de la pared 

vesical. Adicionalmente determinados autores, debido a la repercusión clínica de un segmento 

ureteral en particular, describen además de los tres anteriores, una porción iliaca, 

correspondiente al punto de intersección entre el uréter y los vasos iliacos1. 

De forma alternativa, el uréter se puede clasificar en: proximal, medio y distal. El tramo ureteral 

comprendido entre la pelvis renal y el borde superior del ala del hueso sacro (Ala ossis sacri) 

recibe el nombre de uréter proximal; el uréter medio se corresponde con el tramo ureteral 

comprendido entre esta referencia anatómica y el vértice del hueso sacro (Apex ossis sacri); 

momento en el cual pasa a denominarse uréter distal, hasta su inserción en la vejiga de la orina1. 

En la sp. humana el diámetro interno del uréter se encuentra en torno a los 3 mm. Sin embargo, 

el calibre del uréter no es constante, debido a las relaciones con las estructuras vasculares 

adyacentes, así como a las zonas de unión con el riñón y la vejiga, dando lugar a zonas de mayor 

susceptibilidad en cuanto a obstrucciones por litiasis y a complicaciones en técnicas diagnósticas 

y terapéuticas. Se identifican tres áreas de menor calibre o estrechamiento fisiológico, 

correspondiéndose con: la unión pieloureteral (UPU), el punto de intersección con los vasos 

sanguíneos iliacos y la UUV1,11–14. 

La UPU representa el área de confluencia entre la pelvis renal, de mayor diámetro y el uréter, 

de diámetro más reducido. En muchas ocasiones, no existe una reducción de la luz a este nivel. 

No obstante, en algunos individuos, las pruebas radiológicas de contraste y la endoscopia han 
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puesto de manifiesto la existencia de una auténtica disminución del diámetro de la UPU; con o 

sin repercusiones clínicas de carácter obstructivo1, 11,15. 

La segunda sección de estrechamiento se localiza en el cruce de uréter con los vasos sanguíneos 

iliacos. En este caso, la causa de la reducción de diámetro viene tanto por la compresión 

extrínseca que ejercen los vasos sobre el órgano, como por el cambio de angulación que describe 

el uréter al acceder a la cavidad pelviana. Es posible que en condiciones fisiológicas, no exista 

una reducción real del diámetro en este punto; sin embargo, se trata de una región donde el 

uréter es menos distensible, por lo que representa una zona más propensa a la retención de 

urolitiasis o a daños iatrogénicos durante procedimientos endourológicos11. 

La tercera área de estrechamiento del uréter lo representa la UUV, que se corresponde con la 

intersección del uréter con la vejiga de la orina. En este segmento existe una disminución real 

de la luz ureteral debido a la angulación del uréter a este nivel. La zona de inserción del uréter 

en la vejiga se encuentra en la cara dorsal de la misma (Facies dorsalis). El uréter describe un 

trayecto intramural a través de la túnica muscular de la vejiga de la orina, continuándose con un 

segmento submucoso, que se proyecta sobre la luz vesical y recibe el nombre de columna 

uretérica (Columna ureterica)16. Los uréteres emergen en la luz vesical a través de los orificios 

ureterales (Ostium ureteris), conformando los vértices laterales del trígono vesical (Trigonum 

vesicae) o pliegue ureteral (Plica ureterica). Esta porción del uréter que discurre por el espesor 

de la pared vesical conforma el mecanismo antirreflujo que impide el paso retrógrado de orina 

desde la vejiga al uréter15,17. En la sp. porcina, la porción de uréter submucoso posee una 

longitud mayor que en el resto de las especies de experimentación; pudiendo incrementarse 

desde los 5 mm en los ejemplares neonatos, hasta los 35 mm de promedio en el ejemplar 

adulto10,16 (Figura 1). 

En cuanto a la morfología de los orificios ureterales, mientras que en el ser humano adquiere 

una configuración principalmente “en volcán”, la sp. porcina presenta, en la mayoría de los 

animales una forma de “herradura”, cuyo diámetro oscila entre 0.5 mm y 3,9 mm16, 

dependiendo de la edad y tamaño del animal. 
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1.1.2. Situación y relaciones anatómicas 

El sistema pielocalicial, dada su localización intrarrenal, se relaciona con las estructuras del seno 

renal. Las principales estructuras del hilio renal se disponen de tal manera que las venas renales 

(Vv renales) ocupan la posición más ventral, la arteria renal (Arteria renalis) tiene una situación 

intermedia y la pelvis renal se encuentra en plano dorsal1,15 (Figura 2). 

La pelvis renal se proyecta a través del hilio renal para continuarse con el uréter en la UPU. En 

este segmento el uréter se curva, adquiriendo una forma convexa, en dirección caudomedial, 

para continuar su curso descendente hasta la vejiga de la orina. Durante todo su trayecto a 

través del espacio retroperitoneal (Spatium retroperitoneale), el uréter permanece inmerso en 

tejido conectivo. Topográficamente, el uréter desciende ventralmente a lo largo del plano 

anterior del músculo psoas, siguiendo un curso ventrolateral por la pared abdominal. El uréter 

derecho se relaciona con la vena cava caudal (Vena cava caudalis), colinda anteriormente con 

el colon ascendente (Colon ascendens), ciego y mesenterio colónico. Por su parte, el uréter 

izquierdo se relaciona con la arteria aorta abdominal (Aorta abdominalis), el colon descendente 

(Colon descendens) y sigmoide y sus respectivos mesenterios12,18. A un tercio de la distancia 

hacia la vejiga, ambos uréteres cruzan con los vasos gonadales y antes de entrar en la cavidad 

pelviana, giran en dirección medial describiendo una corta porción iliaca, donde se relaciona 

ventralmente con los vasos iliacos y las grandes ramas terminales de la vena cava caudal y la 

arteria aorta abdominal. El segmento pelviano del uréter describe un trayecto en forma de jota 

que, tras cruzar el ligamento lateral de la vejiga de la orina (Lig. vesicae laterale), llega hasta la 

cara dorsal de la misma. Finalmente, el segmento inferior o intramural del uréter penetra en 

esta cara dorsal de la vejiga, envuelto por la capa de Waldeyer, capa muscular que se une con el 

músculo detrusor de la pared vesical, penetrando de forma oblicua con el segmento intramural 

vesical, conformando así la UUV1, 12,15. 
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1.1.3. Anatomía microscópica 

La vía urinaria superior presenta a nivel histológico tres capas diferenciadas: la capa interna o 

mucosa (Tunica mucosa); la capa media compuesta de músculo liso (Tunica muscularis) y una 

capa externa, la adventicia (Tunica adventitia), que a nivel de los cálices menores se continúa 

con la cápsula fibrosa que tapiza el seno renal1. 

La mucosa de las vías urinarias superiores se extiende formando una capa continua desde los 

cálices renales hasta la vejiga de la orina. La mucosa forma pliegues de forma longitudinal 

dirigidos hacia la luz ureteral, dotándola de un aspecto estrellado. En la capa mucosa es posible 

diferenciar, a su vez, tres láminas: el epitelio, la lámina propia y la membrana basal16. Las células 

epiteliales están rodeadas por tejido conjuntivo con numerosos precursores de queratina, 

responsable de la impermeabilidad de esta capa12,19. El urotelio descansa sobre una capa de 

tejido conectivo, que se corresponde con la lámina propia, que contiene los vasos sanguíneos y 

fibras nerviosas12,19,20. 

El epitelio que reviste la mucosa de las vías urinarias es un epitelio de transición, denominado 

urotelio, que presenta diferencias regionales en su grosor. De esta manera, en la sp. humana, el 

epitelio calicial puede contener tan solo tres hileras celulares, llegando a incrementarse hasta 

cuatro o cinco filas de células a nivel ureteral1. Por su parte, la sp. porcina ha mostrado poseer 

una gran diversidad en el número de hileras celulares en la capa mucosa del sistema colector 

superior; aunque se ha sugerido que dichas diferencias pueden estar ocasionadas en mayor 

medida por la técnica de preparación de la muestra, que por las características histológicas 
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propias de esta especie21. Independientemente del número de filas, el patrón de disposición de 

las células en el urotelio forma tres estratos bien diferenciados21–23. En el estrato basal, las 

células son pequeñas, cuboidales y presentan una característica convexidad en su superficie 

luminal. El estrato de células intermedias actúa de enlace entre las células basales y el estrato 

superficial, siendo las células de este último estrato redondeadas, amplias y ocasionalmente 

binucleadas16. Estas últimas células más superficiales, que se encuentran estrechamente ligadas 

e interactúan con la orina, contienen una membrana celular altamente impermeable con una 

composición lipídica y proteínica única, siendo este epitelio el más impermeable de todo el 

cuerpo en el ser humano.18,24. El uréter porcino difiere del humano principalmente en la 

presencia de células caliciformes en su urotelio25. Constituye por tanto, un factor a tener en 

cuenta a la hora de emplear este modelo animal para la evaluación de determinados 

biomateriales en el uréter, dado que la secreción ureteral podría favorecer el desarrollo de 

determinadas complicaciones como incrustación o UTI25. 

La lámina o túnica propia integrada en la mucosa ureteral está compuesta de fibras colágenas 

entrecruzadas en distintas direcciones, pudiendo contener además, nódulos linfoides de 

pequeño tamaño. En su cara profunda presenta una disposición más laxa, lo que permite que 

cuando el uréter esté vacío quede dispuesta en varios pliegues longitudinales confiriendo a su 

luz un contorno muy irregular26. 

En el sistema colector superior, a diferencia de en la vejiga de la orina, no es posible distinguir 

una túnica submucosa como tal, si bien es cierto que, en determinadas áreas, las fibras 

conectivas y elásticas de la lámina propia se mezclan con el tejido conjuntivo de la capa muscular 

subyacente. Este hecho ha impulsado a algunos autores a denominar a esta zona externa de la 

lámina propia como submucosa15. Separando la lámina propia de la capa muscular, se encuentra 

una fina membrana basal de estructura no fibrosa, la cual solo puede ser detectada mediante 

microscopía electrónica debido a sus dimensiones ultramicroscópicas (0,1 μm)2,27.  

A continuación de la capa mucosa, se dispone una capa de músculo liso, formada por haces de 

fibras musculares de orientación variable y que aportan a la pared ureteral un grosor creciente 

a medida que se desciende por el sistema urinario11. En los dos tercios proximales del sistema 

colector superior, la capa muscular muestra un patrón general de organización, caracterizado 

por un estrato interno de fibras musculares longitudinales y un estrato externo de fibras 

circulares, siendo este último más significativo1. Estas capas intercambian fascículos musculares 

que se orientan oblicuamente a lo largo de todo su recorrido. Así, en el corte transversal del 

uréter, se aprecia una organización escalonada en la parte más interna dando una imagen 

longitudinal, y una organización horizontal en la más externa. En el tercio distal del uréter, 

además de los dos ya descritos, se dispone un tercer estrato externo de fibras longitudinales. El 

intercambio de fascículos musculares a este nivel es mucho más profuso, llegando incluso a 

formar trayectos con morfología espiral27. Estos estratos de la capa muscular, indistintamente 

de la sección del sistema colector superior, no muestran verdaderos planos de separación entre 

ellos y las estructuras vasculares y nerviosas de la pared ureteral discurren entre las fibras 

musculares por un estrecho tabique de tejido conectivo1,15. 

Con respecto a la pelvis renal, está compuesta por un plexo de fibras musculares lisas que 

recubre la pared y los cálices renales. En las especies multipapilares, las capas internas del 

músculo liso tienden a insertarse cerca de la unión de la pared calicial y de la base de la papila, 

mientras que las fibras externas se extienden formando anillos alrededor de los túbulos y vasos 



11 
 

rectos que se dirigen hacia la papila renal, anillo denominado Ringsmuskel der Papille. Estas 

fibras musculares se continúan hasta el tejido conectivo asociado con las arterias y venas. Esta 

disposición, promueve la contracción peristáltica desde las fibras piramidales situadas a nivel de 

los vasos sanguíneos, moviéndose en dirección distal más allá del anillo, el cual comprime toda 

la longitud de la papila y cierra el espacio urinario28. 

Desde el punto de vista morfológico y funcional es posible diferenciar tres tipos celulares 

eléctricamente activos en la capa muscular del sistema colector superior: las células musculares 

lisas típicas o células no marcapasos, las células musculares lisas atípicas o células marcapasos 

especializadas y las células intersticiales renales intermedias o células intersticiales 

especializadas de Cajal (ICC-like)12,29–35. Estas células generan y propagan actividad eléctrica y es 

en esta capacidad conductiva donde reside el carácter miogénico del peristaltismo ureteral36 y 

se desarrollarán con mayor detalle en el apartado “1.2 Motilidad pieloureteral y peristaltismo 

ureteral”. 

La pared del sistema colector superior queda revestida externamente por una capa adventicia, 

una red densa de colágeno y de fibras elásticas de naturaleza fibrosa y compuesta por tejido 

conectivo laxo, que se extiende desde la pelvis renal hasta la vejiga de la orina, de modo que 

ejerce la función de sujeción del tracto urinario al peritoneo parietal posterior, principalmente 

en el segmento abdominal1. Igualmente, a través de esta capa discurren vasos sanguíneos, fibras 

nerviosas amielínicas y ganglios linfáticos que asisten al tracto urinario a este nivel. Esta capa se 

continúa en dirección proximal con la pelvis renal, y distalmente con la capa de Waldeyer15. 

1.1.4 Vascularización 

La vascularización del sistema colector superior es variable y asimétrica. En términos generales, 

el sistema pielocalicial y uréter proximal reciben ramas arteriales uretéricas (Rr. ureterici), que 

pueden provenir directamente de la arteria renal, o de alguna de las arterias segmentarias (A. 

segmenti). Por su parte, el segmento distal del uréter recibe una rama ureteral de la arteria 

vesical inferior (A. vesicalis inferior)2, 11,15. A lo largo de todo su recorrido, el uréter recibe el 

aporte sanguíneo de numerosas ramas ureterales adicionales, procedentes de estructuras 

adyacentes, principalmente de la arteria aorta abdominal, la arteria testicular (A. testicularis) o 

arteria ovárica (A. ovarica) y las arterias iliacas interna (A. iliaca interna) y externas (A. iliaca 

externa), así como algunas de sus ramas. Estas arterias forman una red anastomótica que se 

dispone longitudinalmente a lo largo de la capa adventicia ureteral15 (Figura 3). 

Las venas ureterales siguen el recorrido de las arterias; pero en sentido opuesto, para 

desembocar en la vena renal, la vena cava caudal y sus tributarias y en los plexos venosos 

endopélvicos11, 15,37. 

De igual modo, los vasos linfáticos siguen el recorrido de las arterias que nutren al uréter, por lo 

tanto, el drenaje se efectúa en diferentes nódulos linfáticos, dependiendo del segmento ureteral 

referido. Así, el sistema pielocalicial y los segmentos proximales del uréter comparten los 

nódulos linfáticos y parte de los conductos del riñón ipsilateral. En el lado izquierdo, el drenaje 

linfático se efectúa principalmente en los nódulos lumbares izquierdos (Nodi lumbales sinistri), 

incluyendo los nódulos aórticos laterales (Nodi aortici laterales), los nódulos preaórticos (Nodi 

preaortici) y los nódulos retroaórticos o postaórticos (Nodi retroaortici; Nodi postaortici). Por el 

lado derecho, el drenaje se realiza fundamentalmente en los nódulos lumbares derechos (Nodi 

lumbales dextri), concretamente en los nódulos laterales de la cava (Nodi cavales laterales), 

nódulos precava (Nodi precavales) y los nódulos postcava (Nodi postcavales). En el abdomen, el 
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drenaje principal del uréter izquierdo viene dado por parte de los nódulos lumbares izquierdos 

mientras que los nódulos lumbares derechos son los responsables del drenaje del uréter 

derecho. El segmento distal del uréter es drenado por escasos vasos linfáticos que, bien 

desembocan directamente en los nódulos linfáticos iliacos internos (Nodi iliaci interni); o se unen 

a los conductos procedentes del trígono vesical que drenan en los nódulos iliacos comunes (Nodi 

iliaci comunes) e internos11,15. 

 

1.1.5 Inervación 

Los uréteres cuentan con una abundante inervación. El plexo uretérico (Plexus uretericus) se 

distribuye a lo largo de todo el uréter, formado por fibras procedentes de los plexos renal (Plexus 

renalis) y aórtico abdominal (Plexus aorticus abdominalis) y de los ganglios aorticorrenales 

(Ganglia aortorenalia). El tercio distal del uréter puede recibir además fibras procedentes del 

plexo hipogástrico inferior (Plexus hypogasticus inferior) y del nervio hipogástrico (N. 

hypogastricus), que forman una o dos asas alrededor de la parte inferior del uréter. No obstante, 

no existe a día de hoy una descripción precisa de la inervación ureteral y su fisiología11,15. 

1.2 Motilidad pieloureteral y peristaltismo ureteral 

La función del tracto urinario superior es recoger la orina drenada por las papilas renales en el 

sistema pielocalicial y transportarla a través del uréter para eyectarla en la vejiga de la orina, 

donde se almacenará hasta el momento de la micción38–40. El peristaltismo ureteral comienza a 

partir de estímulos eléctricos iniciados en las regiones más proximales del sistema pielocalicial. 

Estos estímulos eléctricos desencadenan una onda contráctil de propagación, que propulsa la 

orina en dirección distal en forma de bolo por delante de ella hasta la vejiga de la orina, pasando 
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a través de la UUV. A día de hoy no se conocen con exactitud todos los procesos que componen 

el evento mecánico del peristaltismo ureteral, pero existe un consenso en considerar que es un 

sistema de naturaleza miogénica que se origina a causa de la actividad de células marcapasos 

con capacidad de generar y conducir estímulos eléctricos36,41. 

1.2.1 Actividad eléctrica pieloureteral 

Clasificación y distribución celular 

El tejido muscular ureteral posee propiedades conductivas, lo que le confiere la capacidad de 

generar y propagar actividad eléctrica. Es en esta capacidad conductiva donde reside el carácter 

miogénico del peristaltismo ureteral36. El comportamiento eléctrico de los tejidos excitables 

depende de la distribución de iones a ambos lados de la membrana celular y de su permeabilidad 

relativa. El potencial de membrana en reposo de una célula muscular ureteral está determinado 

fundamentalmente por la permeabilidad selectiva de la membrana al ion potasio (K+), lo que 

origina la distribución asimétrica de la concentración de estos iones a ambos lados de la 

membrana36. 

Se diferencian tres tipos celulares eléctricamente activos en el sistema colector superior, en 

función del origen de su actividad eléctrica y sus valores de potencial de membrana en reposo: 

células no marcapasos o musculares lisas típicas, células marcapasos especializadas o 

musculares lisas atípicas y células intersticiales renales intermedias o células intersticiales 

especializadas de Cajal (ICC-like)29–32. 

Las células no marcapasos o musculares lisas típicas, son las células que componen casi la 

totalidad de las células musculares lisas del uréter12. Estas células son alargadas con forma de 

huso, caracterizadas por un gran núcleo de forma oval y un citoplasma fuertemente teñido para 

α-actina, debido a que está formado en más de un 60% por filamentos contráctiles. Se originan 

en la base de la papila renal, formando haces y están separadas por tejido conectivo3,20. Se 

encuentran rodeadas por una membrana basal, exceptuando la zona de contacto con otras 

células adyacentes y se disponen formando haces de células musculares de disposición discreta, 

rodeadas por una fina capa de tejido conectivo y haces nerviosos. El potencial de membrana de 

estas células permanece estable en reposo con valores de -33 a -70 mV y se activa por un 

estímulo externo, ya sea mecánico, químico o eléctrico procedente de una célula adyacente 

activada36,42. La activación de esta célula produce un descenso de la permeabilidad al K+ y un 

ascenso de la misma al Calcio (Ca2+), que penetra en la célula a través de los canales de Ca2+ 

voltaje dependientes, desencadenando así el potencial de acción. La membrana de la célula 

permanece en un estado meseta o despolarizado tras alcanzar el pico de potencial. Durante esta 

fase se produce un aumento de la concentración de Ca2+ el tiempo adecuado para que tenga 

lugar la contracción celular. El fin de la fase de meseta lo marca la apertura de los canales de K+ 

dependientes de Ca2+, retornando el potencial de membrana a sus valores de reposo43. 

La células marcapasos especializadas o musculares lisa atípicas, descritas por Gosling y Dixon en 

197420, tienen características morfológicas y eléctricas idénticas a las células cardiacas del 

nódulo sinoauricular y están localizadas en la región proximal de la unión pielocalicial30, 32,44. Se 

caracterizan por poseer un núcleo pequeño y un escaso contenido de filamentos contráctiles en 

comparación a las anteriores. Se disponen formando una red abierta, de conformación más laxa 

que las células musculares lisas típicas20,45–48. Además, estas células atípicas, se diferencian 

también de las típicas por la ausencia de tinción frente a la colinesterasa48. Tienen menos del 

40% del área celular ocupada por elementos contráctiles y muestran inmunorreactividad para 
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el músculo liso y la actina. Estas células generan su actividad eléctrica de forma espontánea, sin 

necesidad de un estímulo externo, derivada de cambios potenciales de membrana, que resultan 

en alteraciones en la permeabilidad iónica de Na+, Ca2+, K+ 50,57,68. Su potencial de membrana en 

reposo es menos negativo y no permanece constante, sino que sufre una despolarización 

progresiva lenta49. Esta despolarización espontánea se debe a la apertura y cierre lento de 

canales de Ca2+ tipo-L, de manera contraria al mecanismo de los canales de Ca2+ voltaje 

dependientes. Las células marcapasos especializadas son capaces de activar células marcapaso 

adyacentes eléctricamente inactivas para disparar potenciales de acción que permiten un influjo 

de Ca2+ y finalmente generan la contracción muscular30,33. 

El tercer tipo celular son las células intersticiales renales intermedias o células intersticiales 

especializadas de Cajal (ICC-like), típicas del tracto gastrointestinal con actividad marcapasos, 

presentes en el uréter de roedores, sp. porcina y humana31,50–53. Se caracterizan por su forma 

estrellada y presencia de un núcleo oval, junto a otros orgánulos estrechos y cortos30,54 y pueden 

establecer zonas de interconexión estrecha entre sí y con el resto de células musculares lisas del 

sistema colector30. Estas células presentan potenciales de acción con propiedades intermedias 

entre los dos tipos celulares descritos anteriormente y actúan como punto de integración, 

proporcionando una conducción preferente de señales eléctricas entre varias células 

marcapasos especializadas o entre estas y las células no marcapasos. Se ha descrito que estas 

células ICC-like, en ausencia de una señal emitida por una célula marcapasos especializada 

proximal, actuarían de forma independiente como marcapasos y producirían la contracción de 

células marcapasos especializadas adyacentes a nivel de la UPU. Estas células pueden por tanto, 

al igual que las células marcapasos especializadas, ser responsables de la iniciación y 

propagación de la peristalsis pieloureteral31,32, teniendo un papel importante en el 

mantenimiento de la motilidad pieloureteral en los casos de lesiones ureterales51,55. 

Con respecto a la localización y distribución de estos tres tipos celulares, las células no 

marcapasos o musculares lisas típicas aumentan en número conforme se alejan de la UPU en 

sentido distal, componen casi el 100% de las células musculares lisas del uréter, el 97,5% en 

pelvis renal y el 83% a nivel de pelvis renal proximal12. La células ICC-like están localizadas en la 

lámina propia entre la pelvis renal y el uréter proximal34,33 y disminuyen de forma transitoria 

desde la unión pielocalicial hasta la UPU, segmento a partir del cual no han sido identificadas56. 

En cuanto a las células marcapasos especializadas existen diferencias de localización entre 

especies según sean unipapilares o multipapilares, quedando distribuidas en ambos casos en los 

segmentos proximales del sistema colector superior20. En el caso de las especies con riñón 

unipapilar, estas células se extienden formando una capa continua desde la región de la pelvis 

renal adyacente al parénquima renal, hasta la región de la UPU45,57. En las especies de riñón 

multipapilar, las células musculares lisas atípicas se circunscriben al área de los cálices menores 

y mayores20, 46,48. Los marcapasos primarios están por tanto localizados en la porción proximal 

del sistema colector. No obstante, otras regiones del uréter pueden actuar a modo de 

marcapasos latentes. Estos marcapasos latentes se encuentran en el individuo sano dominados 

por la actividad de los marcapasos primarios, pero cuando se liberan de ese dominio pueden 

actuar a modo de marcapasos funcional. La existencia de estos marcapasos latentes, podría ser 

responsable del retorno de la actividad peristáltica en uréteres que han sufrido lesión o escisión 

de marcapasos58–61. 
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Electrofisiología ureteral: actividad eléctrica, actividad contráctil y propagación del 

impulso eléctrico 

Como ya se ha mencionado en el apartado precedente, el comportamiento eléctrico de tejidos 

potencialmente excitables depende de la distribución de iones a ambos lados de la membrana 

celular y la permeabilidad de la misma a su paso12,36. Las células con comportamiento eléctrico 

presentan dos fases de actividad eléctrica, el potencial de reposo y el potencial de acción. 

El potencial de reposo celular ureteral oscila entre -33 y -70 mV y viene determinado por la 

distribución del K+ , siendo mayor su concentración a nivel intracelular12, 19,42. El gradiente 

eléctrico generado por esta diferencia hace que el interior de la célula tenga una carga más 

negativa que el medio extracelular. Al mantenimiento de este estado de reposo contribuyen los 

iones Na+ y Cl-, la bomba sodio-potasio y el intercambio Na+-Ca2+ 12,19. 

La despolarización de la membrana celular es el estímulo que genera el potencial de acción, el 

primer evento que desencadena la conducción del impulso del peristaltismo ureteral, que en el 

caso de las células marcapasos especializadas se origina de manera espontánea. Este potencial 

de acción se produce cuando la despolarización es capaz de superar el potencial 

transmembrana12. Ante la llegada de este estímulo eléctrico, tiene lugar un cambio en la 

permeabilidad de la membrana, el Ca2+ penetra al interior celular a través de los canales de Ca2+ 

tipo-L, produciendo una fase ascendente del potencial de acción y un cambio en el gradiente 

eléctrico celular12,62. Cuando la célula alcanza el umbral de excitación, la membrana se mantiene 

en una fase meseta de despolarización, que perdura con la entrada persistente de Ca2+ y con la 

salida de Na+ 12,62. Finalmente, la célula volverá a su fase de reposo a través de la repolarización, 

aumentando de nuevo la permeabilidad de la membrana celular al K+ 12.  

Estos potenciales de acción desencadenan un impulso que es capaz de excitar las células 

adyacentes quiescentes produciendo finalmente la contracción ureteral. De ese intercambio de 

Ca2+ producido durante la excitación celular y de la concentración intracelular del mismo, 

depende la contractibilidad. La unidad funcional anatómica del uréter es la célula muscular lisa 

y la contracción se da mediante la interacción de las proteínas contráctiles actina y miosina, 

localizadas en el sarcoplasma. A diferencia del músculo estriado, la regulación de la contracción 

del músculo liso está basada en la miosina, pero en ambos, la contracción está regulada por el 

Ca2+. Cualquier proceso que aumente la concentración de Ca2+ en el sarcoplasma producirá el 

desarrollo de la contracción, y por el contrario, ante una disminución de Ca2+ tendrá lugar la 

relajación12,63. El Ca2+, que se ha transportado desde el espacio extracelular a través de los 

canales de Ca2+ tipo-L, forma un complejo activo con la calmodulina, proteína de unión al Ca2+ 

63. Este complejo activa un enzima que cataliza la fosforilación de la cadena ligera de miosina, 

permitiendo su interacción con la actina y desembocando finalmente en la contracción. De 

manera contraria, la relajación se producirá por la disminución en la concentración de Ca2+ 

sarcoplásmico libre12,19. El Ca2+ involucrado en la contracción ureteral proviene de dos fuentes 

principales, del medio extracelular, que pasa al intracelular a través de los canales de Ca2+ tipo-

L durante la despolarización y de su liberación desde el retículo endoplasmático hacia el 

sarcoplasma, a través de los canales de liberación acoplados a los receptores de rianodina o de 

inositol-trifosfato (IP3). Finalmente, existe otro mecanismo que incrementa la contractilidad de 

manera independiente a los niveles de Ca2+, la vía Rho kinasa, que provoca una sensibilización 

al Ca2+ de las células musculares lisas, incrementando su contractibilidad12,63. 
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Los estímulos eléctricos y la actividad contráctil se originan en las células marcapasos 

especializadas en las especies multipapilares, a nivel de las uniones pielocaliciales, generando 

una onda de activación que se propaga de forma radial en dirección distal32,55. El uréter actúa 

como un sincitio funcional, los impulsos se propagan de una célula a otra desencadenando un 

comportamiento global del tejido muscular liso12,29. El registro de la actividad eléctrica de estas 

células marcapasos se caracteriza por una onda simple con fases alternas de despolarización y 

repolarización que ocurre con una frecuencia de 8 a 15 ondas por minuto29,30. Por su parte, las 

células no marcapasos, se encargan de la transmisión del potencial de acción a una frecuencia 

menor que los marcapasos y que oscila de 3 a 5 ondas por minuto30,34. Los intervalos entre los 

estímulos eléctricos son por tanto menores a nivel pielocalicial y van aumentando hacia las 

porciones más distales lo cual implica que esta onda contráctil que se propaga distalmente hacia 

la pelvis renal, disminuye la frecuencia de contracción de la pared conforme se aleja de la papila 

renal12,32. Estos hechos son indicativos de la existencia de bloqueos en la conducción de los 

estímulos eléctricos que disminuyen la eficiencia de los movimientos peristálticos29,33. Se ha 

observado, en estudios de los registros electromiográficos del tracto urinario, que el grado de 

diuresis ejerce un importante efecto modulador en la frecuencia de peristaltismo. Estos estudios 

evidencian que cuando hay un incremento en el grado de diuresis, los intervalos de descarga a 

nivel de las regiones marcapasos permanecen constantes y, sin embargo, los intervalos en los 

estímulos eléctricos de los segmentos distales se acortan hasta que existe una correspondencia 

de 1:1 entre estos y los de las regiones marcapasos. Esto indica que la diuresis no afecta a la 

frecuencia de descarga de las células marcapasos especializadas, sino que disminuye el bloqueo 

de la conducción en la propagación de la actividad eléctrica pieloureteral64,65. 

Además del grado de diuresis, existen sustancias endógenas, como las prostaglandinas, capaces 

de regular la contractilidad del uréter, dando lugar a una respuesta excitadora o inhibidora de 

la actividad del músculo liso ureteral66. La prostaglandina E2α (PGE2α) incrementa la 

contractilidad espontánea o inducida en el tracto urinario superior, mientras que la 

prostaglandina E1α (PGE1α) la disminuye67. 

1.2.2. Transporte de la orina 

Como resultado de la actividad eléctrica de los marcapasos en la pelvis renal, tiene lugar la onda 

de contracción que resulta en la onda peristáltica mediante la cual la orina se propulsa desde el 

sistema pielocalicial hasta la vejiga. El inicio y control del peristaltismo ureteral es de origen 

miogénico, pero es dependiente de la actividad marcapasos y se ve influido por el grado de 

diuresis50. En condiciones fisiológicas, debido al bloqueo relativo de la actividad eléctrica en la 

UPU, se acumula orina de forma progresiva en la pelvis renal, provocando un aumento de la 

presión intrapiélica que finalmente genera la extrusión de la orina hacia el uréter proximal, que 

se encontraba inicialmente colapsado24. La orina se propulsa en forma de bolo mediante la onda 

peristáltica a través de toda la longitud del uréter. Esta actividad peristáltica se representa como 

una onda bifásica, compuesta por una rama de contracción o ascendente y otra de relajación o 

descendente, ambas simétricas y de igual duración68. El segmento ureteral implicado en esta 

contracción experimenta un incremento de su presión intraluminal que varía de 20 a 80 cm de 

H2O, generando el avance de la orina hacia un segmento ureteral distal en fase de relación, cuya 

presión basal de reposo es de 0-5 cm de H2O. Para impedir el flujo retrógrado de orina y proteger 

así al riñón de cambios bruscos de presión se produce un cierre mecánico de la UPU69.  A medida 

que el uréter dilata su luz para acomodar el paso de la orina, las fibras musculares del segmento 

afectado cambian su disposición longitudinal y se hacen más horizontales. La luz ureteral, 

inicialmente colapsada y en forma estrellada, se abre progresivamente, adquiriendo una forma 
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finalmente circular. Para que el transporte de la orina sea eficiente, en cada contracción 

peristáltica ha de existir una coaptación completa de las paredes ureterales proximales al bolo 

de orina41. Por último, en el paso de la orina a través de la UUV, la contracción del uréter distal 

genera un gradiente de presión decreciente desde el uréter hacia la vejiga que evita el RVU. La 

orina se deposita en la luz vesical mediante la retracción del último segmento ureteral, que 

disminuye la resistencia al flujo de la UUV12. 
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2. Catéter Ureteral Doble Jota 
El CDJ es un dispositivo de drenaje urinario interno en forma de tubo hueco que discurre por 

toda la longitud del uréter, desde la pelvis renal hasta el trígono vesical (Figura 4). Se compone 

de dos sistemas de anclaje proximal y distal, en forma de bucle, jota o pigtail, que se disponen 

a nivel de pelvis renal y vejiga, respectivamente, cuya función es evitar la migración del catéter. 

Los materiales más comunes de los que se compone son derivados del poliuretano y de la 

silicona70 y poseen memoria, de manera que al introducir una guía a través de su canal interno, 

el catéter adopta una conformación rectilínea que posibilita su correcta colocación con la ayuda 

de un empujador. Una vez se retira la guía, los bucles retoman su forma previa71. 

 

Los catéteres ureterales han experimentado un gran desarrollo a lo largo de su historia hasta 

alcanzar el diseño y materiales que conforman en la actualidad el CDJ. La era de los catéteres 

ureterales modernos comienza en 1967, cuando Zimskind et al72 describen el uso de un tubo de 

silicona abierto en sus extremos, para derivar fístulas ureterovaginales y obstrucciones 

malignas. Estos catéteres se colocaban mediante cistoscopia y poseían una forma rectilínea, por 

lo que, aun a pesar de proporcionar un adecuado drenaje de la orina, carecían de sistemas de 

anclaje para prevenir su migración. Progresivamente se fueron introduciendo variaciones en su 

diseño, en 1970, Marmar73 modificó el catéter cerrando el extremo proximal para facilitar su 

avance retrógrado empujándolo con una guía y Orikasa et al74 describieron el uso de un 

empujador que permitía colocar el catéter a través de una guía y mantener su posición durante 

la retirada de la misma. No obstante, la migración distal continuaba siendo un desafío.  

El catéter de Marmar experimentó una serie de cambios como respuesta a su falta de 

radiopacidad, alta tasa de migración, riesgo de oclusión y falta de memoria de los materiales; y 

en 1974, Gibbons presentó el denominado stent de Gibbons75. Este dispositivo presenta una 

brida distal para evitar la migración proximal y facilitar su extracción y una serie de espículas 

radiopacas con el objetivo de aumentar su radiopacidad y disminuir la migración distal75. Este 

diseño se utilizó ampliamente entre 1974 y 1990 y se calcula que se vendieron unas 31.600 

unidades76. Sin embargo, presentaba ciertos inconvenientes, las espículas añadían 

aproximadamente 4 Fr al diámetro original de 7 Fr del catéter y hacían de su retirada un 

procedimiento difícil, además de seguir presentando migración proximal. En 1974, para hacer 
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frente a la problemática de la migración distal, McCullough presentó un catéter con un bucle 

proximal de polietileno77, mientras que Hepperlen y Mardis78 emplearon un catéter angiográfico 

mono-jota con una brida distal, cuya colocación en el uréter se realizaba con una guía77,79. Estos 

sistemas de anclaje se fundamentaban en que al introducir una guía a través del canal interno 

del catéter, el extremo permanecía recto, para facilitar su introducción; pero al retirar la guía, 

retomaba su forma de bucle para favorecer su retención en el tracto urinario superior78. 

Estos diseños, no obstante, continuaban presentando los inconvenientes de la migración 

proximal y la retirada complicada. En 1978, Finney describió el uso del catéter doble jota en 51 

pacientes79. El catéter presentaba las características ideales de acuerdo a su criterio: radiopaco, 

de silicona, de diámetro uniforme sin espículas, con canal interno y dos bucles en forma de jota, 

uno proximal y otro distal para prevenir la migración, permitiendo el anclaje del catéter a la 

pelvis renal y a la vejiga, respectivamente79. El CDJ que se emplea hoy día se fundamenta en el 

diseño descrito por Finney et al79, con la modificación de que ambos extremos se han adaptado 

a una forma de bucle completo o pigtail, en lugar de la forma de gancho o jota79. Diversos 

materiales poliméricos sintéticos se han aplicado para el ensamblaje del CDJ, siendo los 

derivados del poliuretano con recubrimientos hidrofílicos que facilitan la colocación del 

dispositivo, los más habituales actualmente77. 

En la actualidad, la disposición de un CDJ es una de las prácticas más comunes en urología, 

debido a que representa una herramienta muy versátil para el manejo de multitud de afecciones 

del tracto urinario y cuyo uso, tanto a corto como a largo plazo, está encaminado principalmente 

a la resolución de procesos obstructivos80,81
. 

2.1 Indicaciones del catéter ureteral doble jota 

La disposición de un CDJ en la vía urinaria genera cambios tisulares, urodinámicos y alteraciones 

sobre el peristaltismo ureteral; es en estas repercusiones donde residen tanto los efectos 

deseados, como los efectos adversos que originan los CDJ. 

El propósito inicial de la colocación de un CDJ es favorecer el drenaje urinario desde la pelvis 

renal a la vejiga, pero su disposición genera un cambio en el transporte urinario que de manera 

fisiológica tiene lugar en forma de bolo, propulsado en dirección anterógrada gracias a los 

movimientos peristálticos del uréter. Inmediatamente tras la colocación del catéter, la orina 

discurre tanto por el interior del canal del CDJ, como alrededor del mismo82. El flujo a través del 

canal interno acontece solamente durante las primeras 17-48 horas y es proporcional al 

diámetro interno y a la presencia, características y número de aperturas laterales del catéter83–

86. La interrupción de este flujo intraluminal tiene lugar debido a la obstrucción de este canal por 

el depósito de detritus celular y sedimento urinario83–86 y a partir de ese momento, el drenaje 

de orina pasa a darse de forma pasiva y exclusivamente extraluminal84. 

La presencia de un CDJ en el tracto urinario, además de modificar la dinámica del flujo urinario, 

también repercute en la actividad miogénica ureteral, que se traduce en una alteración de su 

peristaltismo, disminución de la contractilidad del músculo liso, en un engrosamiento de la 

pared y una dilatación de la luz ureteral87. Como consecuencia de la colocación de un CDJ, se 

produce un incremento de la presión intrapiélica, que tiene como respuesta durante las 

primeras dos horas de cateterización, un aumento de la actividad peristáltica ureteral88. Estudios 

experimentales en modelo porcino han evidenciado que durante ese período, se producen 

espasmos ureterales perceptibles bajo visión laparoscópica y cuyas ondas de contracción, 

aunque similares, presentan menor amplitud que las ondas peristálticas88,89. Sin embargo, estas 
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ondas contráctiles resultan ineficientes debido a que no tiene lugar una coaptación completa de 

las paredes ureterales y por tanto la propulsión del bolo de orina no es correcta84. Como 

consecuencia, tras esta etapa de hiperactividad contráctil, la frecuencia de las ondas 

peristálticas va disminuyendo progresivamente hasta darse una ausencia completa de peristalsis 

ureteral84,87,88. Los estudios experimentales de Venkatesh et al88 y Janssen et al87, donde evalúan 

la actividad peristáltica del uréter porcino en presencia de un CDJ mediante técnicas 

extraluminales, determinan que el cese de la actividad peristáltica se produce entre las 48 horas 

y la semana de cateterización. Durante este deterioro gradual de peristalsis, se registra actividad 

eléctrica fascicular en el músculo liso ureteral, de carácter descoordinado e incompleto, sensible 

a estímulos externos, pero sin presentar la dirección anterógrada uniforme de las ondas 

peristálticas87,88. De manera simultánea a este fenómeno, se evidencian un engrosamiento, 

distensión e inflamación significativos de la pared ureteral, que incrementan proporcionalmente 

al tiempo de cateterización y se relacionan con una disminución de la contractilidad ureteral87. 

Estos efectos se producen de manera más temprana, aunque no significativa, en catéteres de 

mayor calibre, y son independientes del tipo de material que componga el CDJ88,90. 

La causa de estos procesos reside en la disfunción de las células musculares lisas ureterales 

generada por la inflamación y distensión muscular que provoca la presencia del catéter87. La 

base molecular de la interrupción del peristaltismo ureteral, disminución de la contractilidad 

muscular y dilatación ureteral parece estar relacionada con el biomarcador GLI1, una proteína 

que forma parte de la cascada de la vía de señalización hedgehog91. Esta vía es impulsada por la 

liberación local de las proteínas Hh, especialmente Sonic hedgehog (Shh), que regula la 

diferenciación celular y morfogénesis durante la embriogénesis en diversos tejidos, incluyendo 

uréteres y riñones. GLI1 constituye un activador transcripcional de esa cascada, que carece de 

un dominio represivo y el aumento de su expresión sirve como punto de referencia para la 

señalización activa de proteínas Hh en las células y los tejidos91–93. La señalización Hh es crítica 

para el desarrollo de las células musculares lisas del tracto urinario. Se ha demostrado que la 

inactivación de Shh en fetos de ratón da lugar a la pérdida completa de células progenitoras 

musculares lisas en el mesénquima ureteral y a una reducción significativa de células musculares 

lisas diferenciadas. Esta inactivación de Shh se relaciona también con el desarrollo de 

hidrouréter y ausencia de peristalsis91. 

Janssen et al87 investigaron la relación que existe entre las proteínas Shh y GLI1 con los 

fenómenos de dilatación, disfunción muscular y aperistalsis que acaecen en el uréter porcino 

tras la colocación de un CDJ. Su estudio evidenció una ausencia completa de peristalsis ureteral 

y una disminución significativa en la expresión de GLI1 en todos los uréteres con CDJ a partir de 

la semana de cateterización. Asimismo, observaron una correlación significativa entre la 

inflamación urotelial y dilatación ureteral con la reducción de esta expresión de GLI1 en las 

células musculares lisas ureterales. De igual modo, aunque no significativa, se reflejó una 

correlación entre la disfunción muscular, analizada como disminución de la contractilidad 

ureteral, y ese descenso de GLI1. Estos valores se mantienen durante todo el tiempo de 

cateterización y se restablecen con respecto a los basales tras tres semanas de retirada del 

dispositivo. Por consiguiente, la irritación y la excesiva distensión de la pared ureteral por 

presencia del CDJ pueden ser responsables de la disfunción muscular, mediada a través de la 

disminución de la expresión de GLI187. No obstante, estos efectos descritos podrían no estar 

regulados exclusivamente por la expresión de esta proteína, debido a que el descenso de GLI1 

tiene lugar de forma más tardía al cese de peristaltismo e inicio de inflamación y dilatación 

ureterales87. Por tanto, es probable que factores neurogénicos como PGE2 jueguen un papel 
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importante como mecanismos adicionales relacionados con la aperistalsis ureteral. En el caso 

de obstrucciones intestinales, se ha descrito un aumento en la expresión de ciclooxigenasa 2 y 

PGE2 como respuesta a una excesiva distensión de las paredes dilatadas del tracto digestivo94,95. 

Esta distensión resulta en una alteración de la motilidad intestinal, disfunción en la 

contractilidad e incremento del grosor de la capa muscular lisa, fenómenos similares a los que 

ocurren en un uréter cateterizado94. Dado que las prostaglandinas desempeñan un papel 

importante en el comienzo de la onda peristáltica ureteral mediante la regulación de la 

movilización intracelular de Ca2+ 69,88,94, presumiblemente estarían involucradas en los procesos 

que se desencadenan en el uréter tras la disposición de un CDJ87. 

En base a todo lo anterior, el mecanismo de acción de los CDJ se basa en la distensión que 

provocan en el uréter, proporcionando una vía de drenaje de la orina desde riñón hasta vejiga, 

aliviando los procesos obstructivos, disminuyendo la hidronefrosis que causan y posibilitando el 

paso de fragmentos litiásicos96. Con respecto a esto último, cabe reseñar que la distensión 

experimentada por la musculatura lisa ureteral se da en toda la longitud del uréter en la que 

esté presente el CDJ, lo cual incluye el uréter intramural que compone la UUV y el orificio 

ureteral. Esta relajación de la UUV y del orificio ureteral resulta imprescindible para permitir el 

paso de fragmentos litiásicos hasta la vejiga y para paliar los procesos obstructivos a ese nivel97. 

Indicaciones clínicas del CDJ 

En cuanto a las indicaciones clínicas de un CDJ, estas se pueden diferenciar de acuerdo a si su 

disposición cumple un objetivo profiláctico o terapéutico98. 

• Las indicaciones profilácticas se refieren a la colocación de un CDJ en el contexto de una 

cirugía o procedimiento endourológico programados. En el tratamiento de litiasis 

mediante litotricia extracorpórea está indicado su uso en casos complejos como 

pacientes monorrenos o cálculos de gran tamaño, con el objetivo de mantener el 

drenaje urinario evitando la formación de una calle litiásica o steinstrasse99. Sin 

embargo, las guías clínicas no recomiendan su uso de manera preventiva, pues no 

aportan beneficios en cuanto a la tasa de éxito y complicaciones posoperatorias100. 

• En relación a procedimientos mediante ureteroscopia semirrígida, tampoco está 

recomendada la colocación de un CDJ previa a la intervención así como tampoco 

durante el posoperatorio tras ureteroscopias no complicadas100,101. No obstante, al igual 

que en litotricia extracorpórea, se han de emplear en el caso de procedimientos en los 

que exista un riesgo potencial de complicaciones, cuando se haya producido laceración 

ureteral, sangrado significativo, perforación o haya infección102. En cuanto a la decisión 

de colocar un CDJ y el tiempo que habría de permanecer, Schoenthaler et al103 han 

validado una escala para la categorización de las lesiones ureterales acontecidas tras 

una ureteroscopia semirrígida: Postureteroscopic Lesion Scale (PULS), que establece 

distintos grados de lesión y las recomendaciones de uso y tiempo de CDJ de acuerdo a 

los mismos. 

• Relativo la necesidad de colocación de un CDJ en cirugía retrógrada intrarrenal, la 

colocación previa rutinaria de un catéter ureteral no se considera necesaria104. Sin 

embargo, su uso puede reducir la tasa de dilataciones con balón y prevenir las lesiones 

de alto grado, derivadas del acceso al tracto urinario superior y/o de la colocación de 

una vaina de acceso ureteral104. De igual modo, en aquellos pacientes en los que una 

baja acomodación del uréter no permita la colocación de una vaina de acceso ureteral, 

la colocación de un CDJ en un primer acto quirúrgico ocasionará la dilatación pasiva 
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ureteral que permitirá la realización del procedimiento con vaina en un segundo acto 

quirúrgico105. Con respecto a su uso posquirúrgico, dada la incidencia de lesiones 

ureterales causadas por el uso de vainas de acceso ureteral, salvo en cirugías no 

complicadas y sin restos litiásicos, sí está indicada la disposición de un CDJ106. La 

incidencia de lesiones ureterales asociadas a las vainas de acceso ureteral se estima en 

un 46,5%107 y a este respecto, Traxer et al107 han establecido una clasificación de 5 

grados de lesión y recomendaciones en cuanto al período posoperatorio de 

cateterización de acuerdo a ese criterio. 

• La disposición de un CDJ en cirugía percutánea está indicada tanto en combinación con 

una sonda de nefrostomía como sin ella, en la denominada técnica tubeless108. 

• En procedimientos reconstructivos del tracto urinario superior, entre los que se incluye 

el trasplante renal, está indicado el uso posoperatorio de un CDJ, que tutoriza y deriva 

la vía urinaria con el fin de reducir el riesgo de complicaciones, mantener el drenaje de 

orina a pesar del posible edema y favorecer una correcta cicatrización109,110.  

• Las indicaciones terapéuticas de un CDJ incluyen circunstancias tales como la 

descompresión urgente de pacientes que presentan anuria obstructiva, por obstrucción 

bilateral o que sean monorrenos, siendo una alternativa igualmente válida al catéter la 

colocación de una sonda de nefrostomía. Igualmente, un cólico nefrítico refractario a 

tratamiento analgésico también es susceptible a la colocación urgente de un CDJ, hasta 

la instauración de un tratamiento definitivo111. 

• En obstrucciones urinarias secundarias a litiasis, cuando se lleva a cabo una terapia 

médica expulsiva, está indicada la disposición de un CDJ para mantener una diuresis 

adecuada y preservar la función renal112. Asimismo, un CDJ puede ser la opción 

terapéutica en obstrucciones ureterales de causa no litiásica, como las secundarias a 

estenosis intrínsecas de la pared ureteral, a fibrosis retroperitoneal o las obstrucciones 

derivadas de atrapamientos y compresiones extrínsecas por tumores de origen 

ginecológico, digestivo, prostático o vesical113,114. 

• Un papel muy importante de los CDJ como opción terapéutica es el tratamiento de la 

hidronefrosis sintomática y de litiasis obstructivas en pacientes embarazadas. La 

colocación del CDJ asegura el drenaje de orina y protege al riñón hasta el momento en 

que se pueda efectuar un tratamiento o se resuelva la hidronefrosis115,116. 

• Finalmente, el CDJ constituye uno de los tratamientos mínimamente invasivos más 

eficaces para el tratamiento de la fístula de tracto urinario117. 

2.1 Efectos adversos y complicaciones del catéter ureteral doble jota 

La disposición de un CDJ ejerce unas repercusiones en el tracto urinario entre las que se incluyen, 

además de los efectos deseables o terapéuticos del catéter, sus efectos adversos118. 

Los efectos adversos de una terapia o medicación se definen como cualquier respuesta nociva, 

no intencionada y que se produce a dosis habituales para la profilaxis, diagnóstico, o 

tratamiento. Por tanto, son efectos no deseados, ni intencionados, incluidos los efectos 

idiosincrásicos que se producen durante el uso adecuado de dicha terapia119. 

Las complicaciones, por otro lado, engloban los problemas médicos que se presentan durante 

el curso de una enfermedad o después de un procedimiento o tratamiento. La complicación 

puede deberse a la propia enfermedad, al procedimiento o al tratamiento, o puede no tener 

relación directa con ellos77. 
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2.1.1 Efectos adversos del catéter ureteral doble jota 

Reflujo vesicoureteral (RVU) 

La UUV es una estructura crucial que protege al tracto urinario superior de las altas presiones 

intermitentes en la vejiga. La UUV permite, mediante su apertura transitoria, el paso de la orina 

a la vejiga y evita el flujo retrógrado hacia los riñones durante la micción. Para el correcto 

funcionamiento de este mecanismo antirreflujo, intervienen una serie de factores: una 

adecuada longitud de uréter intravesical, un ángulo oblicuo de entrada del uréter en la vejiga y 

un desarrollo correcto del músculo liso y matriz extracelular, capaces de comprimir el orificio 

ureteral. Cualquier anomalía en estos elementos, da lugar a un flujo retrógrado de orina o 

RVU120. 

El extremo distal del CDJ, a nivel estructural, constituye un sistema anti-migración, cuya acción 

consiste en anclarse a nivel de trígono vesical evitando así el desplazamiento proximal del 

catéter. Para ello, es necesario que el catéter atraviese la UUV en su paso desde el uréter hacia 

la vejiga. Esto provoca una disrupción del mecanismo antirreflujo de la UUV, que junto con la 

pérdida de tono muscular tanto a nivel del uréter como del esfínter ureteral, asociada a la 

presencia del CDJ87, causa RVU121. Ocurre generalmente ligado al aumento de la presión 

intravesical, circunstancia que se da especialmente pero no exclusivamente, durante la fase de 

vaciado coincidiendo con la contracción del músculo detrusor. La principal repercusión del RVU 

es el incremento de la presión intrapiélica que produce en los pacientes la aparición de dolor en 

el costado o lumbar122,123. La concomitancia de RVU con UTI, de incidencia elevada con el uso de 

CDJ124, favorece la entrada de microorganismos en el sistema colector superior, aumentando el 

riesgo de pielonefritis125,126. 

En presencia de un CDJ, la presión intravesical y su estado de llenado influyen directamente en 

la presión intrapiélica84. A pesar de que en ambas fases se transmite presión hacia el sistema 

pielocalicial, durante la fase de vaciado el incremento es significativamente mayor que durante 

la de llenado121,127, transmitiéndose más del 90% de la presión vesical a la pelvis renal126. En el 

estudio de Shao et al127, se observaron los aumentos y cambios en la presión intrarrenal en 

función del volumen y presión intravesicales. Durante la fase de llenado, la presión intrapiélica, 

que en estado basal es de media 33,07 cm H2O, asciende a 39,44 cm H2O cuando la vejiga alcanza 

su capacidad de distensión máxima, de 41,61 cm H2O; mientras que, durante la fase de vaciado, 

cuando la vejiga alcanza los 74,95 cm H2O, la presión intrapiélica alcanza valores de 65,68 cm 

H2O. Eso se traduce en que, durante la fase de llenado, el RVU ocurre con menor frecuencia y es 

de menor grado en comparación con la fase de vaciado127. En cualquier caso, el volumen y 

presión vesicales mínimos para que tenga lugar RVU es de 171 ml y 20,1 cm H2O, 

respectivamente y la presión intrapiélica alcanzada durante la micción excede los 40 cm H2O127. 

Estas presiones aumentan el riesgo de reflujo pielovenoso, pues este se origina a partir de los 

30 mmHg o 40,87 cm H2O 127–130. 

Con respecto a la tasa global de RVU en pacientes con CDJ, figura en torno al 62-76%128, siendo 

durante la fase de vaciado del 80%, frente a un 63% durante la fase de llenado127. En el estudio 

de Yossepowitch et al128, se describe el tiempo de cateterización como un factor de riesgo en la 

aparición de RVU, puesto que el 75% de los uréteres sin RVU inmediatamente tras la colocación 

del CDJ, muestran RVU en distinto grado en el momento de retirada del mismo. Asimismo, a 

medida que se prolonga el tiempo de permanencia del catéter, el volumen vesical necesario 

para inducir el RVU disminuye significativamente. Sin embargo, ni las dimensiones del CDJ, ni la 

edad y sexo del paciente se correlacionan con la tasa y grado de RVU128. 
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El RVU se puede categorizar de acuerdo con la clasificación propuesta por el International Reflux 

Study Committee131. Establece cinco grados de reflujo para representar el aspecto del uréter, la 

pelvis renal y los cálices de acuerdo a su apariencia en las imágenes de contraste generadas 

mediante una cistouretrografía de vaciado (VCUG): I- imagen del uréter no dilatado; II- contraste 

hasta la pelvis y cálices sin dilatar; III- dilatación de leve a moderada del uréter, de la pelvis renal 

y de los cálices con pérdida mínima del perfil de los fórnices; IV- Moderada tortuosidad ureteral 

y dilatación de la pelvis y los cálices; V- dilatación grave del uréter, la pelvis y los cálices; pérdida 

de las impresiones papilares y tortuosidad ureteral125. El RVU en presencia de un CDJ se da en 

su mayoría de bajo grado, en el 79% de los casos se corresponde con grado I y un 21% engloba 

los grados II y III121. 

En cuanto a la repercusión del RVU en los pacientes , el 60% de los mismos experimentan dolor 

lumbar, así como el 26% sufre dolor en la fosa renal ipsilateral al riñón cateterizado, lo cual, dada 

la localización anatómica de dicho dolor, podría estar provocado por los incrementos de presión 

resultantes del RVU132. 

Dada la alta tasa de aparición de UTI asociada al uso de CDJ124, el RVU en estos casos cobra 

especial importancia, puesto que facilita el ascenso de los microorganismos desde la vejiga hacia 

el sistema colector superior, pudiendo causar pielonefritis125,126. En casos de reflujo de alto 

grado, las pielonefritis recurrentes dan lugar una nefropatía por reflujo caracterizada por la 

aparición de daños y fibrosis en el parénquima renal causando cicatrices renales, proteinuria y 

fallo renal120,125. 

Finalmente, se ha postulado que la disminución en la actividad peristáltica del uréter puede ser 

un factor que contribuya a la aparición de RVU. Se ha observado una asociación entre la 

presencia de RVU incluso de bajo grado, con una frecuencia peristáltica disminuida, sin embargo, 

no existe suficiente evidencia científica al respecto125,133. 

Hidronefrosis 

El incremento de presión intrapiélica, motivado por el RVU y por la mera presencia del CDJ en el 

tracto urinario superior, puede tener un efecto obstructivo, que se traduce en un ascenso del 

grado de hidronefrosis84,85,134–136 A pesar de que una de las indicaciones del CDJ es aliviar la 

hidronefrosis originada por un proceso obstructivo o compresivo del tracto urinario98, en 

diversas series clínicas136–138, no se observa una mejora en el 44% de los casos e incluso existe 

un empeoramiento y en un 2,7-9% de los pacientes, una aparición de novo. No obstante, se 

desconocen los procesos concretos tras la disposición de un CDJ que desencadenan este 

fenómeno, que pueden estar relacionados con la presencia de alteraciones en el uréter tanto 

anatómicas como funcionales que dificulten el drenaje alrededor del catéter137. 

Irritación del trígono vesical 

El extremo distal del CDJ descansa en la vejiga sobre una estructura especialmente sensible 

debido a la presencia de numerosas terminaciones nerviosas, el trígono vesical139. El roce del 

catéter con el urotelio vesical provoca irritación que desencadena síntomas de tracto urinario 

inferior140. 

La presencia de este extremo distal en la vejiga genera cambios morfológicos y funcionales en 

la misma141,142. Los CDJ, al igual que cualquier otro cuerpo extraño alojado en el tracto urinario, 

ocasiona una rápida reacción urotelial que a nivel macroscópico, bajo control cistoscópico 

muestra una inflamación de aspecto polipoide del orificio ureteral, trígono vesical e incluso de 
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otras áreas vesicales143,144. Histológicamente se corresponde con tejido hiperplásico, edema 

urotelial, engrosamiento de la pared, reacción inflamatoria eosinofílica y linfocítica y 

desorganización de la capa muscular con depósito de colágeno144–146. Estas alteraciones 

comienzan a hacerse evidentes entre la primera y tercera semana tras la cateterización y se 

incrementan a lo largo del tiempo que permanece en el tracto urinario84, 98,147,148. Durante las 

primeras dos semanas se produce una reacción inflamatoria aguda de tipo eosinofílico como 

respuesta al cuerpo extraño y a partir de las 4-6 semanas evoluciona en cistitis polipoide o en 

cistitis eosinofílica linfocítica con edema agudo. Cuando el tiempo de cateterización es superior 

a los tres meses, la inflamación se cronifica en forma de cistitis quística148,149. La respuesta 

inflamatoria podría verse potenciada por la aparición de RVU y de UTI150. 

Los cambios funcionales están relacionados con la aparición de espasmos de la musculatura de 

la vejiga y un aumento de la presión intravesical139, que generan un conjunto de síntomas 

similares al síndrome de vejiga hiperactiva. Es posible que la presencia de un CDJ revele o 

exacerbe una inestabilidad subclínica del músculo detrusor151. 

Las repercusiones de estos cambios consisten en que alrededor de un 80% de los pacientes 

sufren síntomas de tracto urinario inferior (STUI), categorizados en síntomas de llenado (70%) y 

de vaciado (76%)132,151. El síntoma de llenado más habitual es un incremento de la frecuencia 

miccional, seguido por la disuria y la urgencia, que a su vez puede desencadenar incontinencia 

de urgencia147,152,153. Los síntomas de vaciado consisten en sensación de vaciado incompleta y 

esfuerzo miccional, registrándose en estudios de uroflujometría, un flujo máximo medio de 22,7 

ml/min y un volumen de orina residual de 40 ml151. A pesar de que el estudio de Giannarini et 

al154 describe una tolerancia a los síntomas por parte de los pacientes durante la presencia del 

catéter, el cese de los mismos lo determina el tiempo que tarden en reestablecerse el urotelio 

y la funcionalidad del m. detrusor una vez retirado el CDJ147,151. Se ha referido la persistencia de 

los STUI durante hasta dos semanas después de la extracción del catéter147,151. Los STUI se 

intensifican con la actividad física de los pacientes, puesto que el catéter se desplaza y cambia 

su posición conforme a los movimientos y posturas de los pacientes, incrementando así su 

interacción con la vejiga132, 151,155. 

La irritación y abrasión constante que ejerce el catéter sobre el urotelio tiene como 

consecuencia, además de los STUI mencionados anteriormente, la aparición de hematuria, tanto 

microscópica como macroscópica152. Esto se debe al traumatismo que provoca esta fricción del 

CDJ sobre la mucosa del trígono vesical. La hematuria también se produce como resultado de 

las erosiones en el urotelio ocasionadas por el ascenso del CDJ durante su colocación, con mayor 

riesgo cuando el cateterismo ureteral se realiza por vía anterógrada a través de un abordaje 

percutáneo152,156,157. Este signo clínico puede presentarse de forma continua o intermitente, 

ligado a actividad física, ya que al ser su etiología similar a la de los STUI asociados a los CDJ, se 

ve intensificado por cualquier factor que promueva los movimientos del catéter dentro del 

tracto urinario154,156.  

Asimismo, el dolor suprapúbico experimentado por casi el 40% de los pacientes se debe en gran 

medida al efecto del extremo distal del CDJ sobre la vejiga132. Dada su presencia asentándose 

sobre el trígono vesical, el dolor se produce por la estimulación del músculo detrusor de la vejiga 

y de los receptores adrenérgicos alfa1 (α1) del trígono vesical, originando contracciones 

musculares e irritación de esas áreas tan sensibles139,158,159. 

La literatura científica no es precisa en cuanto a los mecanismos que desencadena la interacción 
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del CDJ con el urotelio122,160. A este respecto, Liu et al161 analizaron la relación entre la excreción 

de glicosaminoglicanos (GAG) en orina y la sintomatología urinaria asociada a los CDJ. Los GAG 

forman la barrera protectora externa del urotelio y se emplean como marcador en 

enfermedades urológicas que cursan con una disrupción de la capa urotelial162,163, 

evidenciándose un aumento significativo de su concentración en orina en procesos morbosos 

como la infección de tracto urinario y las litiasis164,165. El grupo de Liu evaluó la asociación entre 

la excreción urinaria de GAG y los valores IPSS y VAS en pacientes con CDJ sometidos a 

tratamiento con alfuzosina, frente a un grupo control sin medicación. Los resultados evidencian 

un aumento significativo de la concentración de GAG en la orina de los pacientes una vez 

colocado el CDJ, así como una correlación positiva entre los GAG y los valores IPSS y VAS. 

Igualmente, la medicación con alfuzosina disminuyó significativamente tanto los síntomas 

evaluados, como el nivel de GAG excretado, sugiriendo que la disrupción de la capa de GAG 

juega un papel en la sintomatología de estos pacientes161. No obstante, se trata del único estudio 

publicado al respecto y por tanto es necesaria una mayor evidencia. 

Espasmos de la musculatura lisa ureteral 

La presencia de un CDJ en el tracto urinario, además de modificar la dinámica del flujo urinario, 

también repercute en la actividad miogénica ureteral87. El incremento de presión que se produce 

como consecuencia de la colocación de un CDJ, tiene como respuesta durante las primeras horas 

de cateterización, un aumento de la actividad peristáltica ureteral88 y durante ese período, se 

producen espasmos de la musculatura lisa del uréter88,89. Sin embargo, estas ondas contráctiles 

resultan ineficientes debido a que no tiene lugar una coaptación completa de las paredes 

ureterales84 y tras esta etapa de hiperactividad contráctil, la frecuencia de las ondas peristálticas 

va disminuyendo progresivamente hasta desaparecer completamente84,87,88. Los espasmos 

ureterales que tienen lugar como respuesta a un cuerpo extraño se consideran como otra 

posible fuente de dolor y molestias en los pacientes158,166,167. 

Estos espasmos de la musculatura lisa alrededor del CDJ están mediados por la estimulación de 

los receptores adrenérgicos α1, presentes a nivel ureteral y trígono vesical, que desencadenan 

estas contracciones tónicas158. Dada la densidad nerviosa ureteral en túnica adventicia y 

músculo liso ureteral, que aumenta de proximal a distal, encontrándose la máxima densidad a 

nivel de la UVV, el dolor en los pacientes sería más acusado a nivel de uréter distal y trígono158,168.  

2.1.2 Complicaciones del catéter ureteral doble jota 

A continuación, se desarrollarán las complicaciones asociadas con la presencia del CDJ en el 

tracto urinario y en el capítulo “2.3 Impacto en la calidad de vida de los pacientes portadores de 

catéteres ureterales doble jota”, se presentarán las complicaciones que se relacionan con la 

calidad de vida de los pacientes. 

Migración y malposición 

La malposición del catéter es una disposición intraoperatoria errónea del mismo, mientras que 

la migración es el cambio de posición de CDJ inicialmente bien colocados157. Estas dos 

complicaciones pueden anular los beneficios de un CDJ y empeorar los síntomas relacionados 

con el mismo, teniendo un efecto obstructivo sobre el sistema colector superior169. 

Un catéter mal posicionado puede estar en situación subpiélica, si el extremo proximal no 

alcanza la pelvis renal y en posición supravesical cuando el extremo distal se introduce en el 

uréter. Las causas de esta complicación residen en la técnica quirúrgica, bien por dificultades de 

ascenso del catéter, uréteres tortuosos y dilatados, o bien por la falta de control sincrónico 
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endoscópico y fluoroscópico de la técnica157. Cuando el catéter se encuentra en posición 

subpiélica, se ha de rectificar recolocando el dispositivo hasta observar la correcta posición del 

bucle proximal en la pelvis renal. En el caso de que el CDJ se encuentre en situación supravesical, 

se aplicará la tracción del catéter en dirección distal hasta la vejiga mediante ureteroscopia y 

pinzas de agarre157.  

A pesar del diseño autorretentivo de los CDJ y de un correcto posicionamiento, la migración 

distal en la vejiga o proximal hacia pelvis renal, es una complicación que tiene una incidencia de 

hasta un 8-9,5%138, 152,170. Aunque se desconocen las causas exactas por las cuales tiene lugar 

este fenómeno, se han descrito múltiples factores que favorecen esta complicación. En primer 

lugar, la mera presencia del catéter en el sistema colector superior motiva un incremento en la 

frecuencia de las ondas peristálticas, que propician el movimiento del dispositivo, así como 

también los movimientos del propio paciente88. Por otro lado, y con respecto a las características 

del CDJ, catéteres de longitud desproporcionada con respecto a las dimensiones de la vía 

urinaria, así como de diámetros reducidos, aumentan el riesgo de migración. Es por ello que, 

como se verá más adelante, una adecuada elección de las dimensiones del CDJ no solo es 

importante para paliar la sintomatología de los pacientes, sino también para evitar 

migraciones171. De la misma manera, materiales que presentan baja fricción, como las siliconas 

y los recubrimientos hidrofílicos, van a favorecer este fenómeno169,172–174. Finalmente, la 

presencia de coágulos y litiasis aumentan el riesgo de migración debido a la tendencia del uréter 

a su expulsión175. La migración distal puede rectificarse fácilmente mediante la retirada y 

recolocación cistoscópica169. La migración proximal representa un desafío mayor, aunque menos 

frecuente, con tasas de 1-4,2%176. La recuperación de un CDJ migrado proximalmente se puede 

plantear de forma retrógrada por medio de ureteroscopia con una tasa de éxito de más del 90%, 

siempre y cuando el extremo distal del catéter esté por debajo del borde pélvico177. Si por el 

contrario el catéter migrado supera proximalmente el borde pélvico, un abordaje percutáneo 

proporcionaría mayor éxito que la extracción retrógrada178. Leibovici et al152 describen que el 

uso de un CDJ con sutura anudada al extremo distal permite resolver fácilmente las migraciones 

proximales evitando técnicas más invasivas. 

El principal problema, tanto de la malposición como de la migración, es el comportamiento 

obstructivo del CDJ, suponiendo un fracaso en el drenaje de orina y siendo causa de UTI, dolor 

y deterioro de la función renal82,179. 

Existe otro tipo de migración menos frecuente, la extraurinaria, que consiste en la salida del CDJ 

fuera de la vía excretora y esta puede ser parcial, manteniéndose parte del catéter dentro del 

tracto urinario, o completa. En estos casos, el CDJ se localiza en retroperitoneo, pudiendo 

acceder dentro de estructuras vasculares180,181. Las principales causas de la migración 

extraurinaria son la perforación durante la colocación del CDJ o la erosión de la pared ureteral 

debido a infección o a tiempo prolongados de permanencia del catéter157. Las migraciones 

extraurinarias parciales se pueden abordar mediante técnicas endoscópicas, mientras que las 

completas se resuelven mediante abordaje quirúrgico abierto o laparoscópico, o endovascular, 

en función de la localización del dispositivo migrado157. Muchos de estos procesos se desarrollan 

de manera silenciosa pero representan un serio peligro, especialmente las migraciones 

intravasculares por el embolismo y el efecto trombótico del CDJ181. 
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Nudo o bucle en el CDJ 

Consiste en una complicación muy infrecuente, de la que se han descrito apenas 27 casos en la 

literatura científica182. Se producen en su gran mayoría a nivel de uréter proximal, durante los 

procedimientos tanto de colocación, como de retirada183,184. Las principales causas son la falta 

de monitorización fluoroscópica durante la inserción, la elección de un CDJ proporcionalmente 

largo y el excesivo avance de la guía de seguridad y del catéter dentro de la pelvis renal182,185. El 

problema que genera este fenómeno es un aumento en la dificultad de retirada y el riesgo de 

avulsión ureteral que entraña la tracción de un catéter anudado o con un bucle. Entre las 

opciones para su resolución constan la corrección con una guía rígida y la extracción endoscópica 

vía retrógrada o anterógrada, que en ocasiones requiere de la sección del nudo con láser157. 

Fragmentación del CDJ 

La composición de la orina genera la despolimerización de los materiales de los CDJ ocasionando 

su debilitamiento y consecuente rotura, que se puede producir de forma espontánea o asociada 

a la tracción durante el procedimiento de retirada137,138. Esta complicación suele asociarse a 

tiempos prolongados de cateterización a partir de la incrustación del catéter. Favorecen la 

aparición de esta complicación la composición de la orina como medio hostil para cualquier 

biomaterial, las características del material y la reacción inflamatoria secundaria a la inserción y 

presencia de un cuerpo extraño en el tracto urinario138,186,187. La fragmentación del CDJ ocurre 

generalmente en la regiones sometidas a mayor estrés mecánico, como los orificios laterales o 

zonas de bucles y acodaduras188–190. La incidencia de esta complicación oscila entre el 0,3% y el 

10%, siendo la tasa de fragmentación espontánea y de rotura durante la retirada del CDJ de 1,9% 

y 1,3%, respectivamente137,138. 

Cuando se produce la rotura del CDJ, los fragmentos quedan retenidos en el tracto urinario 

superior o en la vejiga, causando obstrucción, hematuria, dolor, STUI de llenado y UTI189,190. La 

extracción de estos fragmentos puede entrañar gran dificultad, considerando que la localización 

intraureteral de los mismos puede favorecer la formación de acodaduras en el uréter. El 

abordaje estará condicionado por esta localización, el estado del tracto urinario y la presencia 

de incrustaciones, que son habitualmente concomitantes con esta complicación157,191. 

Biofilm e infección del tracto urinario (UTI) 

Con una incidencia de entre el 42 y 90%, la colonización bacteriana del CDJ representa un 

inconveniente importante, generando la formación de biofilm y el desarrollo de bacteriuria y 

UTI192,193. Las biopelículas o biofilm son comunidades de microorganismos, proteínas y polímeros 

extracelulares altamente estructuradas que crecen activamente en la superficie de un 

dispositivo194,195. La bacteriuria asintomática, por su parte, se define como la presencia de 

bacterias en orina a una concentración superior a 105 unidades formadoras de colonias (UFC) 

por ml, sin sintomatología asociada, a menudo acompañada de turbidez anormal o un cambio 

del olor de la orina. Mientras que la UTI o bacteriuria sintomática, implica una invasión por parte 

de los microorganismos del tejido del hospedador, con su consecuente reacción inmunológica. 

Se define por la presencia de >105 UFC/ml en orina, acompañada de síntomas que incluyen 

fiebre, dolor localizado dentro del tracto urinario y hematuria, así como disuria, dolor lumbar o 

suprapúbico, frecuencia, urgencia y aumento de la incontinencia195–197. 

Con respecto al biofilm, está constituido por la acumulación de microorganismos y sus productos 

extracelulares dentro de una matriz propia glicoprotéica, formando una comunidad 

estructurada adherida a una superficie inerte 194,198. En cuanto a su proceso de formación, consta 
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de distintas etapas a lo largo del tiempo. Previo a la adhesión bacteriana, se produce la 

deposición de una capa condicionante que modifica las características de la superficie del 

catéter199,200. Esta capa se forma cuando el CDJ entra en contacto con la orina y se precipitan 

sobre su superficie glicoproteínas, polisacáridos, iones y otras moléculas y componentes 

presentes en el medio198. Las bacterias se adhieren a esta capa, en primer lugar de forma 

reversible, por medio de fuerzas hidrofóbicas y electrostáticas201. A esto le sigue la unión 

irreversible a través de las adhesinas: proteínas y polisacáridos bacterianos expresados en su 

superficie, que reconocen y se unen a las proteínas que conforman la capa condicionante202. La 

adhesión bacteriana comienza a partir de las 24 horas tras la inserción del CDJ193,203,204. Ciertas 

adhesinas, especialmente las fimbrias de E.coli y las adhesinas de P. mirabilis y P. aeruginosa, 

tienen receptores para la unión a las proteínas de Tamm-Horsfall (THP), que son las proteínas 

más abundantes en la orina y que precisamente cumplen una función defensiva del tracto 

urinario, gracias a que contienen fracciones de manosa en su superficie. Su mecanismo de acción 

se basa en impedir que las bacterias interactúen con la manosa del urotelio de la vejiga, 

uniéndose a los factores de virulencia con alta afinidad por la manosa de las especies 

bacterianas, de manera que forman un complejo THP-bacteria que se excreta por la orina. Sin 

embargo, en presencia de un catéter, la THP actúa como un mediador de la adhesión bacteriana 

convirtiéndose en el punto de anclaje para la unión y colonización del CDJ por parte de las 

bacterias195,205. Asimismo, las adhesinas de bacterias como E. faecalis y S. aureus interactúan con 

la capa condicionante por medio de uniones al colágeno195,205. A pesar de que la formación de la 

capa condicionante es el primer paso para la formación de una biopelícula, Elwood et al200 

describieron la capacidad de las bacterias de adherirse también a la superficie desnuda del 

catéter. El último paso es la conformación del biofilm desarrollado, que consiste en grupos de 

microorganismos separados por espacios intersticiales, que contienen canales de agua que 

transportan oxígeno y nutrientes para el crecimiento de las bacterias194,198. La unidad básica 

estructural del biofilm es la microcolonia, compuesta por un 10-25% de bacterias y 75-90% de 

matriz de exopolisacáridos con una superficie áspera, a veces mineralizada194,206. 

Una biopelícula establecida está formada por tres capas diferenciadas, la primera que permite 

la adhesión a la superficie del material, previamente definida como capa condicionante; la 

segunda es la capa compacta de microorganismos y la tercera es la capa superficial, donde se 

pueden liberar microorganismos, que bien pueden regresar a la vida planctónica, o bien 

difundirse sobre las superficies207. Las bacterias libres en la orina son las responsables de la 

aparición de bacteriuria y de las UTI205,208.  

En cuanto a los microorganismos que conforman estos biofilm, E. coli, E. faecalis, P. aeruginosa, 

S. epidermidis, P. mirabilis, S. aureus, K. pneumoniae, Stretococcus sp. y Candida tropicalis son 

las cepas bacterianas y especies fúngicas que se aíslan más frecuentemente en los cultivos de 

catéteres ureterales209–213. De acuerdo a los estudios de Klis et al203 y Farsi et al197, estas 

biopelículas pueden presentar un único tipo de microorganismo o estar compuestas por dos o 

más especies patógenas con una ratio de entre el 13-34%. 

Relativo al análisis de biofilm y bacteriuria asociados a los CDJ, a pesar de una baja sensibilidad 

del 21-40% y una especificidad del 46-64%, el cultivo es el método de elección para detectar la 

colonización bacteriana del CDJ y la bacteriuria asintomática, la primera mediante el cultivo 

directo de fragmentos del CDJ y la segunda con el cultivo de muestras de orina de los 

pacientes192, 195, 197,214,215. Las tasas de colonización y de bacteriuria asintomática aumentan 

considerablemente con el tiempo de cateterización ureteral138, 195, 197, 203,216. Con respecto a la 
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formación de biofilm sobre los CDJ, se observa una incidencia de 34,2-66,7% cuando el catéter 

permanece menos de dos meses, frente a un 62-75,1% en indicaciones de más de 3 meses138, 192, 

197, 213,217. Los estudios de Klis et al203 y Riedl et al216 reflejan tasas mayores, de hasta el 98,5-100% 

de colonización con tiempos superiores a 90 días. Con una tendencia similar, la bacteriuria 

asintomática oscila alrededor del 7-33% en tiempos de implante inferiores a las 4 semanas, del 

21-50% entre las 4 y 12 semanas y cuando el CDJ permanece más de tres meses, la incidencia 

de bacteriuria gira en torno al 37-54%197, 203,218. Se ha observado un riesgo mucho mayor de 

colonización bacteriana del CDJ que de bacteriuria asintomática, mostrando un bajo valor 

predictivo de la bacteriuria asintomática con respecto a la formación de biofilm en los CDJ, lo 

cual implica que en ausencia de bacteriuria no se debe descartar la posible colonización del 

dispositivo83,88,94. En cuanto a las cepas bacterianas que componen la biopelícula y las presentes 

en la orina, se ha demostrado una gran discrepancia entre los cultivos de los catéteres y los 

urocultivos, evidenciando que no existe una correlación directa entre las bacterias que colonizan 

los catéteres y aquellas causantes de UTI203,215. 

El origen de la colonización podría ser la propia orina del paciente aunque también se ha 

postulado que la fuente de contaminación pueda ser la manipulación del CDJ durante su 

colocación219. Esto podría justificar que en algunas series se observe el doble de incidencia de 

colonización en mujeres frente a hombres, dada la corta longitud de su uretra y el riesgo de 

contaminación; así como la presencia altamente frecuente de bacterias Gram positivas (Gram 

+) en los catéteres, bacterias colonizadoras de manera habitual de la uretra distal y flora vaginal. 

Otra estrategia posible de colonización es el ascenso de microorganismos a través de la orina a 

través el orificio ureteral, una vez implantado el dispositivo y motivado en gran medida por el 

RVU157, 195, 197,220. 

Esta vulnerabilidad de los catéteres ureterales a la colonización bacteriana promueve el 

desarrollo de UTI, que en algunos casos pueden desencadenar complicaciones considerables 

tales como pielonefritis aguda, bacteriemia y fallo renal195,217. La persistencia de colonias 

bacterianas sobre la superficie del CDJ contribuye al crecimiento general de las bacterias en la 

orina, que permite a su vez la adhesión de un número cada vez mayor de patógenos a las células 

uroteliales, mediando así la infección posterior, que tiene una incidencia que oscila entre el 11% 

y el 31% de los pacientes con CDJ7,174,239,247,248. Si bien la bacteriuria asintomática suele ser 

multifactorial, las infecciones urinarias sintomáticas o UTI asociadas a los CDJ suelen ser 

secundarias a una sola o pocas cepas bacterianas, siendo las más representativas E. coli, E. 

faecalis, S aureus, Pseudomonas sp. y S. epidemidis221,224,230,246,249. 

La formación de biofilm sobre la superficie de un catéter ureteral representa una complicación 

importante debido a la dificultad que entraña su eliminación195,198. La superficie protectora de 

exopolisacáridos excretada por las especies bacterianas que conforman el biofilm, hace de ellas 

una comunidad altamente resistente a los fármacos antimicrobianos, en comparación con sus 

análogas de vida planctónica194,195,198. Los agentes antimicrobianos no son capaces de difundir a 

través de la matriz del biofilm debido a que no pueden penetrar esta superficie de 

exopolisacáridos224. Asimismo, se ha observado una supervivencia de las bacterias en un biofilm 

establecido expuestas a concentraciones de antibióticos hasta 1.000 veces más alto que la 

concentración mínima inhibitoria para sus homólogas en vida libre194. Esta resistencia es debida, 

por un lado, por una disminución en su metabolismo, los organismos que proliferan dentro de 

una biopelícula tienden a tener una tasa de crecimiento más lenta, lo que les permite ser más 

resistentes a los efectos de muchos agentes antimicrobianos que suelen ser eficaces contra las 
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bacterias que se multiplican activamente. Por otro lado, estas bacterias son fenotípicamente 

diferentes a sus análogas planctónicas, por lo que no expresan las mismas dianas terapéuticas 

contra las cuales se han desarrollado numerosos antimicrobianos11,224,225,235. Adicionalmente, las 

bacterias dentro del biofilm mediante la percepción de cuórum son capaces de percibir cambios 

del ambiente externo, de comunicarse y de transferir información genética y plásmidos al 

entorno celular adyacente194,195. Por todo lo anterior, los biofilm representan una reserva donde 

los organismos viables pueden seguir multiplicándose y colonizando otras áreas del CDJ198. 

El tiempo se ha descrito como uno de los principales factores de riesgo en la colonización 

bacteriana de los CDJ y el desarrollo de bacteriuria asintomática226,230,244,246,248. El grupo de Klis 

et al203 observó una correlación entre la permanencia del CDJ y la presencia de urocultivo 

positivo, cuya tasa aumentaba de acuerdo con esta duración. Estratificando en períodos de 20-

30 días, 30-90 días y de más de 90 días, la tendencia de urocultivo positivo fue 7,1 %, 23,6 %, y 

47,1%, respectivamente. Esta relación concuerda con diversos autores226,244,246. No obstante, y 

dado que reflejan un 98% de colonización bacteriana de los catéteres independientemente de 

la permanencia del CDJ, no evidencian una asociación entre el tiempo y la formación de biofilm, 

al contrario que en estudios de otros autores197, 217, 220,222, en los que demuestran que el periodo 

de cateterización sí constituye un factor de riesgo para esta colonización de los dispositivos. 

Se ha observado un mayor riesgo de colonización de los CDJ de acuerdo con el sexo, 

presentándose tasas alrededor del 64% en las mujeres, aunque no se traducen en una incidencia 

más significativa de UTI en comparación con los hombres, cuyos CDJ presentan 

aproximadamente un 34% de colonización bacteriana220,222. Sin embargo, otros autores no 

encuentran tal asociación entre el sexo y la tasas de bacteriuria y colonización de los catéteres 

ureterales197, 203,225. 

Además del sexo, edades superiores a los 40 años se relacionan, aunque no de manera 

significativa, con una mayor incidencia de UTI, pudiendo venir dado por la aparición de 

obstrucción de la salida de la vejiga, los cambios tisulares de la vejiga y los cambios hormonales 

que acontecen con la edad222,226. 

Finalmente, la inmunosupresión que supone a los pacientes con CDJ, sufrir procesos morbosos 

concomitantes como el fallo renal crónico, diabetes mellitus y nefropatía diabética, aumenta el 

riesgo de UTI y de formación de biofilm, este mismo riesgo también está presente en 

embarazadas192, 197,222. Se ha observado en aquellos pacientes con diabetes mellitus o fallo renal 

crónico una incidencia de bacteriuria 10 veces mayor que el resto de pacientes libres de esas 

enfermedades222. 

Incrustación 

Cualquier material extraño en el tracto urinario actúa como sustrato para el depósito de 

constituyentes de la orina y para la adhesión bacteriana. La incrustación consiste en el depósito 

y acúmulo de cristales sobre la superficie del CDJ (Figura 5). Se desconoce el mecanismo exacto 

por el cual tiene lugar la incrustación, que puede generarse tanto secundaria a la formación de 

una capa condicionante y un biofilm en presencia de orina contaminada, como por medio de 

una adhesión directa de los cristales sobre la superficie del CDJ en un medio estéril169.  
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Cuando la incrustación se genera asociada a la presencia de un biofilm, se produce la 

mineralización de este por la acción de las bacterias ureasa positivo, como P. mirabilis y P. 

aeruginosa198. Estas bacterias secretan la enzima ureasa, que hidroliza la urea, proceso que 

alcaliniza rápidamente el pH urinario. Este nuevo ambiente alcalino modifica la solubilidad de 

sales de calcio y magnesio, promoviendo así la precipitación de cristales de hidroxiapatita y 

estruvita (fosfato amónico magnésico), teniendo como resultado la incrustación del 

dispositivo194, 198,227. En particular, la actividad ureasa de P. mirabilis es capaz de hidrolizar urea 

a una velocidad 10 veces superior que el resto de bacterias ureasa positivo, siendo por ello una 

de las especies más representativas de los biofilm mineralizados195, 209,228. Además de la actividad 

ureasa de ciertas bacterias presentes en los biofilm, las proteínas de la capa condicionante, 

como albúmina, THP y alfa-1-microglobulina, atraen cristales urinarios, por medio de sus cargas 

eléctricas o bien a través de dominios de unión al calcio que presentan en su superficie157,229,230. 

Si por el contrario, no está involucrada la actividad bacteriana, la incrustación se puede formar 

a partir de factores litogénicos del paciente, por lo que juegan un papel importante factores 

intrínsecos genéticos y metabólicos, originando incrustaciones compuestas, en gran medida, por 

cristales de oxalato cálcico231. 

Relativo a la composición de los cristales, la incrustación es más frecuente en pacientes litiásicos, 

tal y como evidenciaron los estudios de Robert et al232 y Rouprêt et al233, puesto que el catéter 

está inmerso y en contacto con la misma orina sobresaturada que da lugar a la formación de 

cálculos. Además, la composición química de las incrustaciones se corresponderá con la de los 

cálculos concomitantes233 y por tanto la incrustación consiste en un proceso multifactorial en el 

que intervienen tanto la colonización bacteriana de los CDJ, como el metabolismo de los 

pacientes231. Asimismo, el estasis urinario y los cambios metabólicos que acompañan a las 

pacientes gestantes, como la hipercalciuria absortiva secundaria a la producción placentaria de 

vitamina D y el aumento de la carga filtrada de calcio, favorecen la formación de incrustaciones 

en aquellas pacientes que requieran una derivación urinaria interna234. 

El periodo de permanencia de los CDJ es el factor de riesgo más importante para el desarrollo 

de incrustaciones170. Las incrustaciones se generan aproximadamente en el 9,2% de los 

catéteres extraídos antes de 6 semanas, en un 47,5% de los CDJ retirados entre las 6 y 12 

semanas y aparecen en un 76,3% de los dispositivos con una permanencia superior a las 12 

semanas128, 176,235–238. A partir de las 12 semanas un 8,6% de los CDJ con incrustaciones, 



33 
 

presentan una obstrucción completa239. Simulaciones computacionales de dinámica de fluidos 

han demostrado que la deposición de microcristales comienza en las regiones del catéter que 

muestran una superficie más irregular, como los bucles y especialmente orificios laterales240. 

Esto ocasiona una rápida oclusión del canal interno del CDJ y facilita a su vez la adhesión 

consecutiva de más cristales. Desde los extremos distales del catéter, las incrustaciones van 

avanzando para finalmente, ocupar el cuerpo central241. Una modificación en la arquitectura del 

catéter, a través de la optimización de la dinámica de fluidos reduciría potencialmente la 

deposición de incrustaciones240. 

Considerando esta evolución de las incrustaciones y con el objetivo de guiar en el tratamiento 

de CDJ incrustados, calcificados y olvidados, Acosta-Miranda et al242 desarrollaron un sistema de 

clasificación y un algoritmo de tratamiento de las incrustaciones combinando criterios de 

localización y volumen litiásico. Este sistema se denomina FECal y establece cinco grados de 

incrustación: grado I, calcificación lineal mínima en cualquiera de los extremos del catéter; grado 

II, incrustación circular que recubre completamente cualquiera de los extremos del catéter; 

grado III, incrustación circular que recubre completamente cualquiera de los extremos del 

catéter junto con presencia de incrustación lineal en el cuerpo del dispositivo; grado IV, 

incrustación circular que recubre completamente ambos extremos del catéter; grado V, 

incrustaciones difusas y de gran tamaño recubriendo tanto ambos extremos, como el cuerpo del 

catéter. 

La presencia de incrustaciones de grado I es habitual y no suele ocasionar obstrucción ni 

resistencia durante la retirada del CDJ157. No obstante, la incrustación supone una complicación 

importante cuando debido a su extensión y gravedad, agrava la sintomatología en los pacientes 

e impide la retirada del catéter mediante el procedimiento habitual239,243. La extracción de un 

catéter incrustado requiere de alta experiencia endourológica y puede implicar la realización de 

múltiples procedimientos quirúrgicos170. 

La principal repercusión clínica de las incrustaciones es el bloqueo del CDJ. El desarrollo de 

incrustaciones en el canal interno, así como la acumulación de mucina y detritus celular da lugar 

a la obstrucción interna del catéter84,85. De igual manera, las incrustaciones pueden también 

ocluir la luz del sistema colector ocasionando la interrupción del flujo urinario y la fijación del 

CDJ a la pared ureteral. En estos casos, la reducción del drenaje urinario puede llegar a ser 

completa, provocando la dilatación del tracto urinario, síntomas obstructivos en los pacientes y 

en el caso de no resolverse a tiempo, pérdida de la función renal157,244,245. 

Adicionalmente y como consecuencia de la incrustación, se favorece el desarrollo de otras 

complicaciones como la infección y rotura del catéter157. Igualmente, la acción mecánica de las 

incrustaciones sobre el urotelio intensifica los STUI y la hematuria que sufren los pacientes, 

debido a que se producen más traumatismos en el urotelio cuando la superficie del CDJ pierde 

uniformidad198,246. 

Síndrome de catéter olvidado 

En ciertas ocasiones, no se realizan los seguimientos estipulados de los CDJ, que no se extraen 

en el momento establecido dando lugar al “síndrome del catéter olvidado”. La presencia del 

dispositivo en el tracto urinario de forma indefinida cronifica los efectos adversos del CDJ191,244. 

Las incrustaciones constituyen la complicación más representativa de este síndrome, cuyas 

repercusiones pueden conllevar un deterioro importante de la función renal, incluida la pérdida 

de la unidad renal y, en raras ocasiones, mortalidad247,248. Esta complicación puede tener 



34 
 

consecuencias médico-legales, al igual que repercusiones económicas, dado que aumenta el 

coste de manejo de las repercusiones de los CDJ sobre los pacientes243. Este síndrome se 

desarrollará con mayor profundidad más adelante en el capítulo “3.3.6 Catéteres ureterales 

biodegradables” de esta revisión bibliográfica. 

2.3 Impacto en la calidad de vida de los pacientes con catéteres ureterales doble 

jota 

Los efectos adversos y complicaciones asociados al uso de CDJ repercuten, además de en el 

bienestar físico de los pacientes, en su bienestar psicológico y social, teniendo un impacto, tanto 

individual sobre su calidad de vida, como global a nivel socioeconómico. Hasta el 80% de los 

pacientes refieren un deterioro en su calidad de vida como resultado de los síntomas causados 

por el catéter ureteral132,249. 

2.3.1 Herramientas para la cuantificación del impacto de los catéteres ureterales en la 

calidad de vida de los pacientes 

Para entender los síntomas y conocer su verdadero impacto, es necesario el uso de herramientas 

que permitan categorizar y cuantificar aspectos con un gran componente subjetivo como el 

dolor y las molestias. Solo así, es posible delimitar el amplio espectro de su impacto y abordarlo 

correctamente para disminuirlo lo máximo posible250. 

Los métodos empleados han de ser fiables, estandarizados y validados250,251. Diversas 

herramientas se han empleado para evaluar la sintomatología asociada a los CDJ y su impacto 

en la calidad de vida de los pacientes. Entre ellas constan instrumentos generales como el 

EuroQoL252, escala estandarizada para describir y valorar los estados de salud, 

independientemente del tipo de enfermedad; así como la Escala Visual Análoga (VAS/VAPS), que 

expresa con una alta reproducibilidad, la intensidad del dolor en función de la marca del 

paciente sobre una escala centimetrada253. Debido al componente psicológico del impacto de 

los CDJ96, para evaluar el estado mental de los pacientes también se ha utilizado la escala de 

depresión de Beck254. 

Igualmente, para evaluar la sintomatología urinaria y sexual, diversos estudios se han valido de 

escalas más específicas250,254,255. La Puntuación Internacional de los Síntomas Prostáticos (IPSS), 

consiste en un cuestionario validado que analiza la gravedad de los STUI asociados a la 

hiperplasia benigna de próstata (HBP). Sin embargo, dada su capacidad de evaluar 

sintomatología urinaria, se ha empleado en estudios sobre los efectos adversos de los CDJ250,256–

258. Los cuestionarios International Continence Society (ICSmale) y Bristol Female Lower Urinary 

Tract Symptoms (BFLUTS) cuantifican síntomas de tracto urinario inferior en hombres y en 

mujeres, respectivamente250,259,260. La afectación de la vida sexual provocada por los CDJ 

repercute de manera importante en el bienestar de los pacientes y para evaluarla se han 

empleado, en el caso de los hombres, el Cuestionario sobre la Salud Sexual Masculina (MSHQ) 

relativo a la disfunción eyaculatoria y el Índice Internacional de Función Eréctil (IIEF), que valora 

cambios en la función sexual254. La disfunción sexual femenina se ha analizado mediante el 

Índice de Función Sexual Femenina (FSFI)255. 

No obstante, el desarrollo y validación de una herramienta específica para evaluar la calidad de 

vida relacionada con la salud en pacientes con catéteres ureterales, se llevó a cabo por parte de 

Joshi et al, cuyo resultado es el Ureteral Stent Symptom Questionnaire (USSQ)251. Consiste en un 

cuestionario multidimensional que consta de 6 secciones y 38 ítems en total, que valoran: 

síntomas urinarios, dolor, salud general, vida laboral, vida sexual y problemas adicionales. Las 
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preguntas profundizan acerca del tipo de síntomas sufridos, su intensidad y frecuencia, así como 

otros aspectos de su rutina y estado de salud general. A cada respuesta se le asigna un valor 

numérico que posibilita el estudio cuantitativo descriptivo y estadístico de los resultados. Con 

respecto a la sección de los síntomas urinarios, está compuesta por 11 ítems que determinan 

los síntomas de llenado y vaciado, incontinencia, hematuria, disuria y su repercusión en la vida 

cotidiana. Por su parte, a lo largo de los 8 ítems relativos al dolor, se emplea una representación 

de las zonas definidas del cuerpo donde puede existir dolor y así el paciente puede señalar las 

que siente, asociado a una escala visual analógica que permite indicar la intensidad del mismo. 

Adicionalmente, se efectúan preguntas para relacionar la localización e intensidad del dolor con 

la toma de analgésicos y con las distintas situaciones de la vida diaria del paciente de CDJ. En las 

secciones de salud y vida laboral indagan cómo ha interferido la disposición del CDJ en la 

actividad laboral y la percepción de su propia calidad de vida. La afectación de la esfera sexual 

se centra en tres aspectos, el dolor durante las relaciones sexuales, la satisfacción y la disfunción 

sexual. Como problemas adicionales, se contemplan la presencia de UTI, el consumo de 

antibióticos y la necesidad de acudir a consulta e incluso una reintervención debido al CDJ132,251. 

La validación de este USSQ estableció que la temporalidad para efectuarlo es tras la primera y a 

la cuarta semana después de la colocación del CDJ y a las 4 semanas tras su retirada132, 154,251. El 

uso del USSQ no solo permite una evaluación del impacto de los CDJ, sino que representa una 

herramienta estandarizada para evaluar nuevos diseños de catéter ureteral o tratamientos 

médicos relativos a los CDJ, que proporciona unos resultados homogéneos y permite su 

comparación con otros estudios en los que también se emplee este mismo cuestionario140,261. 

Con el fin de extender el uso de este cuestionario, el USSQ ha sido traducido y validado a 

diferentes idiomas, entre los que figuran el castellano, francés, alemán, árabe y chino262–266. 

2.3.2 Impacto en el bienestar físico de los pacientes 

Síntomas urinarios 

Los síntomas urinarios, junto con el dolor, son los más comunes, con una frecuencia de 

presentación de más del 70%151,250. La causa de estos síntomas es la fricción del extremo distal 

del catéter con el urotelio vesical, que desencadena inflamación e hiperactividad del detrusor 

vesical139,140. Los síntomas urinarios que se originan son, por un lado, STUI y hematuria147,152. Los 

STUI se categorizan en síntomas de llenado, síntomas de vaciado y síntomas post-miccionales267. 

Los STUI que más sufren los pacientes con CDJ y que más se relacionan con las molestias son los 

síntomas de llenado250. El más común es la frecuencia urinaria, que experimentan alrededor del 

50-60% de los pacientes y les obliga a miccionar aproximadamente cada menos de una 

hora152,156. La urgencia, caracterizada por un deseo imperioso de orinar, se presenta en un 55-

86% de los pacientes y desencadena además, con una tasa del 38 al 60%, incontinencia de 

urgencia132, 152, 156,250, de mayor incidencia en mujeres156. Casi un 60% de los pacientes sufre 

nicturia132,156. Con respecto a los síntomas de vaciado y post-miccionales, hasta un 80% puede 

experimentar sensación de quemazón al orinar, disuria, dificultad o molestia al orinar en un 40-

52% y sensación de vaciado incompleto en el 76% de los casos151,152. La hematuria macroscópica 

afecta al 51-69% de los pacientes y el mecanismo que provoca este síntoma es similar al de la 

urgencia y frecuencia miccional, ya que se relaciona con las erosiones producidas por la fricción 

del extremo distal del catéter con la mucosa del trígono vesical152,156. Puede presentarse de 

forma intermitente, ligada a actividad física, o de forma continua. En el 27% de los pacientes, la 

orina se encontrará visiblemente teñida de sangre con presencia de coágulos, en tal caso pueden 

acabar produciendo la obstrucción del CDJ y del tracto urinario superior154,156,157.  
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Se ha descrito una mayor incidencia de los STUI durante el día y con ejercicio físico151, como 

consecuencia de los movimientos del CDJ dentro del paciente según el individuo cambia de 

postura o realiza actividades físicas, lo cual incrementa la fricción con el trígono vesical122. Chew 

et al155 han efectuado un estudio que evidenció un movimiento del CDJ de hasta 2,5 cm ligado a 

la actividad diaria de los pacientes. ,La longitud y disposición del CDJ dentro del tracto urinario 

constituyen también factores de riesgo para estos STUI, se ha observado que cuando el extremo 

distal sobrepasa la línea media de la vejiga o no forma un bucle completo, se asocia con una 

mayor presencia de síntomas, puesto que afecta también a la superficie del orificio ureteral 

contralateral154,268,269. Sin embargo, la evidencia con respecto a la influencia de la longitud del 

CDJ en los STUI no es concluyente, pues diversos estudios no encuentran una correlación entre 

la longitud y la posición intravesical del CDJ; ni que esta tenga una influencia en las puntuaciones 

USSQ relativas a los STUI154,270. En relación a la localización del extremo proximal, Liatsikos et 

al271 describen una menor intensidad de los STUI cuando se sitúa en cáliz superior frente a la 

posición estándar en pelvis renal, dado que repercute en una menor cantidad de material 

intravesical. El-Nahas et al272, en contraposición, asocian de manera significativa mayores 

molestias, además de con la colocación del extremo distal, con la localización intracalicial del 

extremo proximal del CDJ. Finalmente, se refleja una correlación inversa entre la edad del 

paciente y estos síntomas urinarios, los pacientes de menor edad padecen más disuria, 

sensación de vaciado incompleto y hematuria; a excepción de la nicturia, más presente en 

pacientes añosos, posiblemente ligado al deterioro de la capacidad vesical que acompaña a esta 

cohorte de pacientes156,273. 

En cuanto a la evolución temporal de la sintomatología urinaria, se incrementa a la semana de 

colocación, una vez se desarrolla la respuesta inflamatoria. Los síntomas persisten durante el 

tiempo de permanencia del CDJ y una vez se retira este, tardan en desaparecer el tiempo que 

toma la recuperación del urotelio. Incluso dos semanas después, los pacientes pueden presentar 

hematuria macroscópica y un 5% de urgencia miccional98,147. Giannarini et al154 observan una 

tolerancia de los pacientes a estos síntomas a lo largo del tiempo de cateterización, esto 

contradice no obstante a otros estudios que describen la persistencia e incremento de la 

intensidad de los síntomas hasta la retirada del CDJ6,169,293. Un periodo de cateterización 

prolongado favorece el incremento de biofilm e incrustaciones239, sin embargo, existe 

controversia en cuanto a su relación con la sintomatología asociada a los CDJ211. Bonkat et al167 

describen una asociación entre la colonización bacteriana del CDJ y la presencia de STUI, 

mientras que Betschart et al124 muestran, mediante el análisis de la correlación entre la cantidad 

de biofilm y los valores USSQ, que el biofilm no es un impulsor principal de los STUI asociados a 

los CDJ. No obstante, sí evidencian una relación entre el biofilm y la hematuria, así como el grado 

de esta y la mineralización de los biofilm. En presencia de incrustaciones la superficie del CDJ 

pierde uniformidad, incrementando la acción cruenta del catéter sobre el urotelio y 

repercutiendo por tanto en una mayor incidencia de hematuria198,246. Estos mismos autores han 

mostrado que a largo plazo, definido como cateterizaciones superiores a las 8 semanas, no 

existe una asociación entre una mayor masa de biofilm y la gravedad de los síntomas si estos se 

presentan inicialmente de bajo grado, en cuyo caso se mantienen estables a lo largo del tiempo 

de permanencia de CDJ124,211. 

Dolor 

El dolor es un síntoma frecuente, que puede aparecer en más del 80% de los pacientes 

cateterizados156,250. Aunque la etiología exacta del dolor provocado por la presencia de un CDJ 

continúa siendo incierta153,274, los espasmos de la musculatura ureteral alrededor del catéter, la 
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irritación del urotelio provocada por su roce con el extremo distal y el aumento de presión 

intrapiélica por RVU se han descrito como desencadenantes de este síntoma122,123, 132, 158,166,167. 

Dada la probable etiología multifactorial de este dolor, se diferencian distintas áreas172, 250,275. El 

dolor en la zona lumbar, experimentado por un 55-60%, originado por el RVU, al igual que el 

dolor en la fosa renal al orinar, referido por un 26%-68% de los pacientes132, 156,250. A este 

respecto, entre un 33% y un 77% de los pacientes experimentan dolor en el costado durante la 

micción152,156, frente a un 14% que lo sufren de forma constante152, lo que sugiere una asociación 

entre este y los aumentos de presión intrapiélica que se originan con el RVU, superiores durante 

la evacuación de orina127. El dolor que tiene lugar en la zona del hipogastrio, denominado como 

dolor suprapúbico, afecta al 38% de los pacientes debido a la presencia del catéter en la fosa 

iliaca132. Igualmente, se puede reflejar dolor en la ingle y en el área genital con una incidencia 

del 28-40% y 25-32%, respectivamente132, 151,152,250. Este dolor se incrementa significativamente 

cuando el CDJ migra distalmente a la uretra proximal152. De acuerdo con las distintas áreas de 

dolor, un 24% de los pacientes lo experimenta en una sola región, un 48% en dos y un 16% 

describe dolor en 3 áreas distintas132. 

El dolor provocado por los CDJ interfiere con la vida diaria de más del 90% de los pacientes que 

lo sufren156. Al igual que los síntomas urinarios, se acentúa con los esfuerzos físicos, de nuevo 

debido al movimiento del catéter122,155, teniendo como consecuencia que hasta un 70% de los 

pacientes vea limitadas sus actividades y movimientos, y que solamente un 15% no refiera 

ningún tipo de dolor al realizar actividad física132, 156,250. Sin embargo, al contrario que en los STUI, 

se ha observado que la longitud del CDJ y el posicionamiento de su extremo distal en la vejiga 

no se relacionan con la intensidad de este síntoma268–270,276. Además de la nicturia, el dolor 

provoca la interrupción del sueño en un 45% de los casos156,250. 

Para controlar este dolor, más del 70% de pacientes consume analgésicos, de los cuales, un 38% 

de ellos lo llevará a cabo durante más de dos tercios del tiempo que permanece el CDJ132,156, ya 

que este dolor se mantiene mientras el dispositivo está presente 132, 151,152,250. El estudio de 

Leibovici et al152 relativo al impacto en la calidad de vida de los pacientes con CDJ, reflejó que un 

cuarto de ellos consumen al menos un analgésico diario durante una permanencia de CDJ de 30 

días. Los pacientes más jóvenes se ven más afectados por el dolor, presentando 

significativamente mayores valores en la VAS y más frecuentemente dolor al orinar y a nivel de 

la fosa renal. Asimismo, la toma de analgésicos es superior en las mujeres154,156, que presentan 

significativamente mayor densidad nerviosa a nivel de uréter distal, UUV y pared posterior 

vesical168. Finalmente, el análisis de la correlación entre la cantidad de biofilm y los valores USSQ, 

ha mostrado una correlación entre la masa de biofilm, el dolor y la toma de analgésicos124. Se ha 

demostrado en estudios in vitro y en modelo animal, que las biopelículas causan una importante 

producción de citoquinas proinflamatorias que provocan una inflamación local, lo que podría 

agravar el dolor277,278. 

Afectación de la vida sexual 

La actividad sexual es un aspecto importante de la vida individual, a través de la sexualidad se 

alcanza placer y liberación física, que proporcionan calidad de vida y longevidad279. Tras la 

disposición de un CDJ se ve afectada la vida sexual del paciente, con un impacto en su calidad 

de vida de gran relevancia123. Las causas detrás de este deterioro en la función sexual son los 

STUI, el dolor, el miedo al mismo durante el coito, y la carga mental, ansiedad y depresión como 

resultado de esta repercusión física de los CDJ253,280. 
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El 63% de los pacientes con CDJ aluden problemas en su vida sexual152, la aparición de molestias 

asociadas provoca que hasta el 40% de aquellos que son sexualmente activos, cesen por 

completo su actividad sexual156. Los principales trastornos que sufren los pacientes son, dolor 

durante el coito (32-39%), disfunción eréctil, descenso de la libido y del placer y aprensión a 

tener relaciones sexuales bajo la creencia de que pueden ser perjudiciales para su estado actual 

de salud132, 152,250. Estos desórdenes no afectan de igual manera a hombres y mujeres152, 154,156. 

Para el 42% de los hombres, el CDJ tiene un impacto máximo en su función sexual, que provoca 

que experimenten dolor durante el coito y la eyaculación, con una incidencia del 32% y del 46%, 

respectivamente152. Además, el 20% de los hombres activos sexualmente sufren disfunción 

eréctil, cuya causa según diversos autores son los STUI ocasionados por el catéter, dada la 

correlación evidenciada entre este problema y una alteración de los valores IPSS en hombres 

con CDJ152,280.  

Las mujeres con CDJ refieren un deterioro en su vida sexual significativamente mayor que los 

hombres, un 70% sufre disfunción sexual y para el 66%, los trastornos sexuales derivados de la 

presencia de este dispositivo tienen un impacto máximo en su vida sexual152,255. El 54% se 

abstiene del coito debido a la pérdida de libido o a aprensión originada por miedo al dolor o por 

intentos previos dolorosos de tener relaciones sexuales. Con respecto a esto último, la 

dispareunia se presenta en un 62%152,255. Esta incidencia significativamente superior en mujeres 

se debe a que son más propensas a sufrir trastornos sexuales, el 40-45% de la población total de 

mujeres han sufrido alguna vez disfunciones sexuales, frente a un 2,3% de los hombres152,281,282.  

No se ha evidenciado una tolerancia en el tiempo a estos perjuicios y sintomatología de índole 

sexual, aunque se ha demostrado que desaparecen rápidamente tras la retirada del CDJ154. Con 

respecto a las características del CDJ, los datos en la literatura científica no son del todo 

esclarecedores, pues los estudios de Damiano et al172 y de Sighinolfi et al280 descartan la relación 

entre el diámetro y longitud del catéter con el deterioro de la vida sexual de los pacientes, 

mientras que otros autores afirman que la conformación del extremo distal dentro de la vejiga 

es un factor agravante de la disfunción sexual, lo cual estaría directamente relacionado con la 

longitud del CDJ154. 

Infección de tracto urinario (UTI) 

Los estudios que evalúan la calidad de vida de los pacientes con CDJ, presentan y analizan la UTI 

como un problema adicional que incrementa el impacto global de estos dispositivos152, 156,251. La 

UTI se ha descrito anteriormente como una complicación frecuente asociada al uso de CDJ, con 

una incidencia del 11%-31%136, 152,212, cuyos síntomas ocasionan un incremento de las molestias, 

dolor y STUI originados debido a la presencia del catéter en el tracto urinario195.Hay factores 

intrínsecos del CDJ y propios del paciente que favorecen la proliferación bacteriana y el 

desarrollo de UTI: la inhibición del peristaltismo y el RVU, que promueven el ascenso y adhesión 

de microorganismos, la formación de biofilm, el estasis de la orina en uréteres obstruidos y las 

laceraciones y daños provocados en la mucosa durante la colocación del catéter o los 

procedimientos quirúrgicos, que favorecen la infección bacteriana del urotelio212,220. 

La UTI se caracteriza por provocar fiebre, hematuria, inflamación aguda del urotelio, dolor y STUI 

como frecuencia, disuria, urgencia e incremento de la incontinencia195. La concurrencia de 

infección y de un CDJ en el tracto urinario genera por tanto un efecto sinérgico sobre la 

sintomatología experimentada por los pacientes, que incrementan a su vez, significativamente, 

el consumo de medicación para controlarlos124. El manejo de esta última incluye antibioterapia, 
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asistencia a consulta médica, hospitalización y en el caso de no remitir los síntomas, la retirada 

del CDJ136,156. La retirada temprana del catéter debido a complicación febril acontece a un 5% de 

los pacientes212, aunque esta tasa puede ser mayor, ya que autores como Richter et al136, 

retiraron el CDJ al 17% del total de los pacientes debido a la falta de respuesta a la antibioterapia. 

2.3.3 Impacto en el bienestar psicológico y psicosocial de los pacientes 

Los seres humanos son entidades completas que abarcan aspectos biofisiológicos, psicológicos, 

sociales y culturales. Por ello, las repercusiones de los CDJ a nivel psicológico y social tienen un 

impacto negativo muy importante en la percepción del paciente de su calidad de vida249. Los 

síntomas físicos interfieren en la vida cotidiana y social del paciente, esto afecta a su bienestar 

psicológico y tiene como resultado, que un 45% de los pacientes muestren una percepción 

negativa general de su calidad de vida152. 

Uno de los factores que contribuye a este malestar es la interrupción del sueño y el 

empeoramiento de la calidad del mismo, de mayor incidencia en mujeres, y que viene 

provocado por la nicturia y el dolor132, 156,250. Además, el 82% de esta población se siente agotada, 

mientras que un 50% refiere sentirse rara vez tranquila y en paz249. De manera más drástica, un 

24% de ellos sufre ansiedad152, reflejado en el estudio de Ucuzal et al249, que evidenció una 

reducción significativa de las puntuaciones de salud mental general en los pacientes con CDJ, 

que se corresponden con un aumento del nerviosismo y sentimientos de depresión. Asimismo, 

la salud sexual, que se ve afectada en más del 60% de los pacientes, tiene un gran componente 

psicológico y por ello, el malestar emocional puede ser tanto causa como consecuencia de la 

disfunción sexual152,255. Los trastornos sexuales son de mayor magnitud en pacientes jóvenes156. 

Con una gran repercusión psicosocial, los pacientes, con la intención de evitar el dolor asociado 

a los movimientos del CDJ155, restringen al máximo su actividad física. El 82% admite tener gran 

dificultad a la hora de hacer un esfuerzo intenso, mientras que un 55% evita hasta actividades 

físicas ligeras96,156. Estas limitaciones afectan a los aspectos más cotidianos de la vida de los 

pacientes, incluso actividades básicas como vestirse y asearse249. El grupo de pacientes más 

afectados son los jóvenes y las mujeres, que además presentan un mayor consumo de 

analgésicos, lo que sugiere que estos pacientes sufren mayores grados de dolor156. 

La limitación de los movimientos y actividad física desencadena una interrupción de la vida 

ordinaria y un aislamiento del paciente, afectando al plano familiar, social y laboral156, 249,251. Con 

una incidencia significativamente mayor en mujeres156, hasta un 27% de los pacientes afectados 

refiere no disfrutar en ningún momento de vida social y el 50% requiere asistencia por parte de 

familiares y amigos para desempeñar tareas diarias152,249. Un 45% se ve obligado a reducir horas 

de trabajo debido a las molestias sufridas, lo cual tiene también un alcance económico152,249. El 

dolor no es el único responsable de estas restricciones, los STUI juegan un papel importante en 

este aislamiento social. De acuerdo al estudio fenomenológico de Kelly et al96, los pacientes 

indican que sufren incompatibilidad entre sus actividades cotidianas y sociales, y los síntomas 

de frecuencia, urgencia e incontinencia; asimismo, aluden sentimientos de incomodidad y 

vergüenza ligados a esa sintomatología. 

Educación de los pacientes 

En base a toda la repercusión ocasionada por los CDJ, los pacientes muestran muy poca o 

ninguna predisposición a someterse a la disposición de un catéter ureteral en futuros 

procedimientos96, 118,156. Considerando que para un 39% de los pacientes la idea de vivir de 

manera permanente con los síntomas ocasionados por el CDJ es terrible, el 65% no estaría de 
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acuerdo con volver a someterse a su colocación y el 26% rechaza por completo esa opción96,156. 

Esta negativa hacia los CDJ es el resultado de los síntomas sufridos y de una falta de información 

acerca de los procedimientos y los síntomas esperables tras la colocación de un catéter 

ureteral96. De hecho, Joshi et al283 demostraron que el 80% de los pacientes desea recibir 

información escrita relativa al CDJ y los síntomas que genera. El impacto de la desinformación 

sobre la sintomatología es significativo, pues se ha probado que aquellos pacientes que reciben 

información con respecto al procedimiento y al CDJ, muestran una reducción significativa de la 

puntuación total del USSQ, así como de las puntuaciones de los síntomas urinarios284. Asimismo, 

estos pacientes presentan una mayor predisposición a la colocación de un CDJ en el futuro284. 

Esto se debe a que con la debida información, los pacientes conocen los síntomas habituales y 

cuándo han de buscar ayuda médica, de esta manera racionalizan la necesidad del CDJ y lo 

asocian a una conservación de su salud96. La formación ideal consiste en, información por escrito 

con respecto al procedimiento y al manejo de los síntomas ocasionados por el CDJ, así como la 

disponibilidad de asesoramiento y apoyo médico y psicológico96. 

2.3.4 Impacto socioeconómico de los CDJ 

El uso de CDJ está asociado a una carga económica considerable que viene de los costes 

indirectos generados por: la incidencia de bajas laborales, el tratamiento médico de las 

molestias, las hospitalizaciones y las reintervenciones quirúrgicas123,251.  

Los síntomas causados por los CDJ pueden ser motivo de baja laboral con un alcance 

considerable en la productividad de aquellos pacientes activos laboralmente. La repercusión 

laboral afecta hasta al 57% de los pacientes. Casi la mitad pierde como mínimo un día de trabajo 

durante las dos primeras semanas, el 20% presentará baja laboral de al menos un día durante 

los 30 primeros días y el 30% durante los primeros 45 días132,152. Generalmente, durante los dos 

primeros días, los pacientes permanecen en la cama e interrumpen su rutina durante los cinco 

primeros. Con respecto a las horas trabajadas, el 45% no trabaja las horas ordinarias, el 53% 

trabaja durante periodos cortos de tiempo haciendo descansos frecuentemente y el 42%, 

debido a su tipo de trabajo, experimenta algún cambio en sus tareas156.  

Los costes indirectos generados por el manejo médico de los efectos adversos derivan del 

tratamiento del dolor y STUI con analgésicos, antiinflamatorios, anticolinérgicos y alfa-

bloqueantes; y del tratamiento de la UTI con antibioterapia118. Se han de considerar las visitas a 

consulta y las hospitalizaciones de los pacientes, que se llevan a cabo por parte del 21% y 15%, 

respectivamente152,156. Las principales causas de hospitalización son infección, migración del 

CDJ, disuria y dolor que no remite con tratamiento médico152,156. 

Por otro lado, y con respecto al manejo quirúrgico de las complicaciones de los CDJ, el 

procedimiento más frecuente es la retirada prematura del catéter274. Se practica a un 10-

32%137,152 de los pacientes y su principal causa es la UTI refractaria a la antibioterapia, seguida 

por la migración del CDJ, la incrustación, obstrucción y la presencia de restos litiásicos 

impactados137, 152, 156,212. Finalmente, una complicación con un gran impacto económico y 

sanitario es el síndrome del catéter olvidado, cuyo manejo genera una carga económica 6 veces 

superior al gasto medio de retirada de un CDJ en el tiempo establecido de acuerdo con su 

indicación. Además, esta repercusión económica del CDJ olvidado aumenta de manera 

proporcional a la duración de la retención del dispositivo243. 
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2.4 El papel del catéter ureteral doble jota en el tratamiento endourológico de 

lesiones intrínsecas benignas de la pared ureteral 

Las lesiones intrínsecas de la pared ureteral son los trastornos que afectan a la pared del uréter, 

también denominados lesiones intramurales. Los procesos ureterales intrínsecos intramurales 

benignos comprenden tanto desórdenes funcionales, como alteraciones anatómicas de la pared 

del tracto urinario superior. Los desórdenes funcionales consisten en segmentos aperistálticos 

de naturaleza congénita o adquirida285,286, mientras que las alteraciones anatómicas 

intramurales pueden estar provocadas por fenómenos que alteren, bien la continuidad de la 

pared, como las perforaciones y avulsiones, o bien su morfología y diámetro, como las estenosis 

ureterales103, 107,287. 

2.4.1 Perforación ureteral 

La perforación ureteral es una lesión que consiste en la ruptura parcial de la circunferencia 

ureteral involucrando todo el espesor de su pared103,107. Cuando se detecta una perforación 

durante un procedimiento endourológico, la imagen endoscópica se caracteriza por la presencia 

de grasa periureteral y/o retroperitoneo107. Cuando por el contrario esta rotura es completa, se 

denomina avulsión, complicación de carácter más grave103,107.  

Relativo a la etiología de la perforación ureteral, se pueden diferenciar las causas no traumáticas 

de las traumáticas288, englobándose dentro de estas últimas los traumatismos abdominales y las 

lesiones iatrogénicas resultantes de procedimientos quirúrgicos, incluyendo los 

endourológicos289–291. La perforación no traumática o ruptura espontánea se produce 

generalmente próxima a la UPU como resultado de la retención de orina y debilitamiento de la 

pared ureteral causados por la obstrucción del flujo de orina, sin embargo, en algunos casos no 

existe una causa evidente292. Se ha descrito como origen principal de la ruptura espontánea, las 

litiasis ureterales, seguido de neoplasias uroteliales, masas abdominales o pélvicas, anomalías 

congénitas, fibrosis retroperitoneal, fibrosis post-radioterapia y vejiga neurogénica288,291–294. 

La incidencia global de las lesiones ureterales iatrogénicas fluctúa entre el 0,3% y el 1,5%295. La 

cirugía pélvica representa el 82% de todas las lesiones ureterales iatrogénicas, de las cuales el 

73% son de origen ginecológico, con tasas de perforación ureteral que oscilan desde el 0,5% 

hasta el 10%296–299. En cuanto a la perforación asociada a procedimientos endourológicos, las 

principales series clínicas multicéntricas de “The Clinical Research Office of the Endourological 

Society” (CROES), describen una incidencia de 0,7-1,6%287,300,301. La perforación ureteral no 

traumática o espontánea, por su parte, constituye un suceso de muy baja incidencia que 

solamente se ha reflejado en la literatura científica en forma de series de casos clínicos288, 292–

294,302. 

La perforación que tiene lugar durante procedimientos endourológicos puede acontecer 

mediante la introducción y avance traumático de los ureteroscopios e instrumental accesorio, 

la técnica de litotricia intraureteral, la dilatación ureteral, el uso de vainas de acceso ureteral e 

incluso durante la litotricia extracorpórea102,303,304. El uréter es un órgano frágil que puede verse 

dañado durante estas maniobras, pues la distensión que ejercen los equipos e instrumental 

compromete el flujo vascular, exponiendo la pared ureteral a un mayor riesgo de lesión107. 

El calibre de los ureteroscopios constituye un factor de riesgo en la aparición de la perforación, 

existiendo una correlación entre el diámetro de los ureteroscopios y la incidencia de lesiones 

ureterales305,306. Considerando que las series más antiguas reflejaban una tasa de perforación de 

entre un 12 y un 23%307–309, esta relación entre perforación y calibre de los equipos explicaría el 
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descenso de la incidencia de esta última década, gracias a las mejoras en el diseño de los equipos 

e instrumental. Estas mejoras incluyen la disminución del calibre y tamaño, extremos 

acuminados y atraumáticos y el desarrollo de instrumental accesorio hidrofílico y 

específicamente diseñado para el uréter290. Estos altos porcentajes se pueden atribuir, además 

de al mayor tamaño de los equipos antiguos, a la inexperiencia de los urólogos en técnicas 

endoscópicas hace tres décadas307. 

Asimismo, las características de la litiasis determinan también un mayor o menor riesgo de 

perforación, en términos de tamaño, localización y grado de impactación. Se describen mayores 

incidencias en el tratamiento de litiasis de más de 15 mm, a nivel de uréter proximal y lumbar, 

e impactadas289, 300,310–312. Esto último se debe a que las litiasis impactadas generan inflamación 

crónica, edema ureteral y fibrosis intersticial, debilitando la pared ureteral313,314. Igualmente, 

hay estudios que relacionan un tiempo quirúrgico prolongado y la inexperiencia del cirujano con 

un mayor riesgo de lesión, puesto que ambos incrementan la manipulación del tracto urinario 

superior306, 310,315. 

En cuanto al uso de vainas de acceso ureteral en ureteroscopia flexible, su disposición genera 

fuerzas de tracción y distensión a lo largo del uréter. Durante estas maniobras, se puede 

producir una disrupción de las capas del uréter en un grado variable, desde pequeñas erosiones 

de la mucosa hasta la avulsión ureteral. Estas lesiones pueden ser detectadas al final de la cirugía 

retrógrada Intrarrenal. Además, a pesar de la ausencia de cualquier ruptura tisular visible, la 

distensión que estas provocan induce isquemia; la reperfusión tras su retirada expone al uréter 

a radicales libres que ocasionan el daño que debilita la pared ureteral107,316,317. Traxer et al107 

describen un 3.3% de perforación en los procedimiento de cirugía intrarrenal realizados con 

vaina de acceso ureteral, siendo la ausencia de CDJ previo a los procedimientos su mayor factor 

de riesgo. Concretamente, la disposición de un catéter ureteral 7-10 días antes de los 

procedimientos con vainas, reduce siete veces el riesgo de lesión ureteral grave, incluyendo la 

perforación107. No obstante, a pesar de los beneficios que aporta la dilatación pasiva de los CDJ 

no se recomienda su uso rutinario ya que no resulta rentable y está asociado con un deterioro 

de la calidad de vida de los pacientes132,318. Por otro lado, en relación a la realización de 

ureteroscopia flexible con o sin vaina de acceso ureteral, no existen diferencias significativas en 

la incidencia de perforación con el uso de vaina y sin ella, con unos porcentajes de 1,1% y 1,2% 

respectivamente319,320.  

Salvo cuando se diagnostica y trata de forma intraoperatoria, los pacientes con perforación 

ureteral presentan síntomas similares al cólico renal, aparición repentina y persistente de dolor 

en el costado, náuseas y vómitos288,292. El recuento sanguíneo completo muestra leucocitosis, y 

el análisis de orina puede mostrar glóbulos rojos y leucocitos292. La extravasación de orina da 

lugar a irritación peritoneal y a la formación de un urinoma, que a medida que evoluciona en el 

tiempo puede originar infección y fiebre, urosepsis e incluso septicemia292,293,321. También se ha 

descrito la aparición de abscesos perirrenales, fallo renal y como resultado de una fuga masiva 

de orina, síndrome compartimental abdominal, dificultad respiratoria y anuria288, 292,293,322. 

La técnica diagnóstica por elección en diagnósticos tardíos o perforaciones espontáneas es la 

urografía excretora323, aunque estudios más recientes optan por la tomografía computarizada 

(TC) debido a la pobre resolución obtenida con una urografía excretora en un paciente de 

urgencia que no esté preparado debidamente. Además, proporciona información más precisa 

sobre la ubicación y el tamaño del urinoma y una evaluación de su progresión288,292,293. En cuanto 
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al perioperatorio de procedimientos endourológicos, ante la sospecha de perforación, se ha de 

realizar inmediatamente una ureteropielografía retrógrada (RUPG). La extravasación del 

contraste yodado confirma la perforación, momento a partir del cual se ha de valorar, bien 

interrumpir el procedimiento, o finalizarlo bajo un control estricto de la irrigación303. 

En el tratamiento de la perforación ureteral, la primera opción terapéutica es la colocación por 

vía retrógrada de un CDJ303,324,325. En estos casos, la reparación de la lesión tendrá lugar mediante 

cicatrización por segunda intención, dado que no hay aposición de sus bordes, por lo que estará 

mediada por la formación de tejido de granulación326. Inmediatamente tras originarse la 

perforación se produce la hemostasia que sella la lesión. Este sellado viene dado por parte del 

coágulo y de la grasa periureteral327. Se inicia por tanto una fase inflamatoria en la cual se 

produce un infiltrado de neutrófilos durante los primeros 3 días, y la formación de restos 

necróticos en los bordes de la perforación durante la primera semana. A continuación, tiene 

lugar la formación de tejido de granulación en el que predominan los miofibroblastos y el 

colágeno tipo 1. Su proliferación y depósito está mediada por la expresión de factores de 

crecimiento, principalmente TGF-α, TGF-β1, TGF-β3, KGF, VEGF, e integrinas327. Diversos 

estudios en modelo animal han descrito una ausencia de regeneración muscular en la 

cicatrización de lesiones ureterales, apenas existe infiltrado de miocitos y en su lugar, una vez 

finalizada la remodelación del tejido a las 8 semanas, este está compuesto por miofibroblastos 

y componentes de la matriz extracelular que generan contracción y retracción cicatricial327,328. 

Al contrario de lo que sucede con la pared muscular, se produce la regeneración del urotelio, 

que cierra la lesión de manera segura a las 3-4 semanas327. 

El CDJ por tanto actúa como andamio en esta cicatrización ureteral, manteniendo también el 

drenaje de orina desde la pelvis a la vejiga y, en aquellos casos en los que se produzca, permite 

la estabilización y absorción gradual del urinoma292,329. Una vez colocado el dispositivo, se ha de 

evitar cualquier tipo de instrumentación en el tracto urinario. Cuando no es posible la colocación 

retrógrada del catéter, se procederá a su colocación a través de un abordaje anterógrado324,325. 

El drenaje de orina proporcionado por el CDJ es de gran importancia para la prevención del 

urinoma y tratamiento de la perforación. El estudio experimental de Andreoni et al327 describe 

un retraso en la cicatrización de aquellos uréteres con urinoma, que muestran una cicatrización 

deficiente durante las 8 semanas de seguimiento que tuvo su evaluación. Esto se debe a que la 

extravasación de orina y su contacto con el tejido en cicatrización provoca un descenso en la 

expresión de TGF-β1 y KGF y una disminución de colágeno tipo 1, dilatando los tiempos de 

regeneración y remodelación del tejido327.  

Con respecto al tiempo de tratamiento con CDJ, en la literatura científica las recomendaciones 

oscilan entre las 4 y 8 semanas103, 107,290, siendo el más frecuente de 4-6 semanas310. Las 

recomendaciones relativas a las perforaciones observadas durante la retirada de una vaina de 

acceso ureteral, indican la disposición del catéter durante 3-6 semanas107. Conforme a la 

extensión de la perforación y según la clasificación PULS de Schoenthaler et al103, el tratamiento 

de una perforación localizada de grado 3, que involucra menos del 50% de la circunferencia de 

la pared, consiste en la colocación de un CDJ durante 3-4 semanas, tras las que la regeneración 

del urotelio y la presencia de miofibroblastos y colágeno sellando la lesión son suficientes para 

estabilizar de manera segura este grado de perforación327,328. Cuando las perforaciones son de 

grado 4, con una afectación de más del 50% de la circunferencia ureteral, el tiempo de 

permanencia del catéter se extiende a 6-8 semanas, tiempo aproximado de cierre completo del 

defecto327,330. A pesar de la controversia en torno al empleo posoperatorio del CDJ tras 



44 
 

procedimientos endourológicos, debido a los efectos adversos, complicaciones y carga 

económica asociados a su uso151, la perforación está definida de manera precisa por las guías 

europeas (EAU)100 como una complicación y por tanto también, la necesidad de su abordaje 

mediante la disposición de un CDJ100, 103, 306,331. 

En perforaciones espontáneas o lesiones diagnosticadas de manera tardía, se considera 

igualmente al CDJ como primer tratamiento de elección, y los tiempos de permanencia irán 

acordes con el grado de complicaciones que presenten los pacientes en el momento del 

diagnóstico292, que oscilan desde las 4 semanas292, siendo lo más habitual 6-12 semanas292,321, 

hasta los 2 y 6 meses en pacientes debilitados que cursan con absceso perirrenal, sepsis o 

trastornos urodinámicos como vejiga neurogénica293,302. 

Este tratamiento de las perforaciones con CDJ es factible y eficaz en el 80%-94,8%306, 324,325,332 de 

los casos asociados a procedimientos endourológicos y en el 78% de las roturas espontáneas298. 

Sin embargo, cuando esta modalidad fracasa, las siguientes opciones terapéuticas son la 

nefrostomía percutánea, a veces concurrente con la colocación de un CDJ293,333 para el drenaje 

de los urinomas; y la cirugía reconstructiva. La nefrostomía, cuyo objetivo es aliviar la 

sintomatología de dolor, fiebre y extravasación, no representa un tratamiento definitivo321. En 

aquellas circunstancias bajo las cuales los abordajes transuretral y percutáneo sean 

impracticables, la reparación mediante cirugía reconstructiva se valora como modalidad de 

tratamiento324. En cuanto a la frecuencia de realización de estas técnicas reconstructivas, suele 

ser del 5,2-15%324,325. Los métodos quirúrgicos para la reparación de uréteres perforados son la 

ureteroureterostomía, la ureteroneocistostomía con o sin empleo de psoas, la 

ureteroneocistostomía con colgajo de Boari en lesiones más extensas, ureterocalicostomía e 

incluso la transposición ileal mediante ureteroileoplastia, y finalmente la 

nefrectomía109,110,334,335. 

En el entorno clínico, diversos estudios describen el hallazgo de complicaciones, recidivas y 

fracaso tempranos entre las 4 y 12 semanas tras el tratamiento endoscópico de estenosis en vía 

urinaria superior32,310,354–356. A partir de los 6-12 meses tiene lugar la posible aparición de 

complicaciones tardías como estenosis, obstrucción y unidades nefroureterales no funcionales 
33,311,355–357. 

2.4.2 Estenosis ureteral benigna 

La estenosis ureteral constituye una alteración anatómica caracterizada por un estrechamiento 

de la luz ureteral que tiene como consecuencia la interrupción completa o parcial del flujo de 

orina335,339,340. De acuerdo con su origen, las estenosis intrínsecas se categorizan en congénitas, 

adquiridas y en malignas o benignas; estratificadas por localización, las estenosis ureterales 

pueden ser proximales, lumbares y distales335,339. Por su parte, la estenosis congénita es un 

fenómeno poco frecuente, originado en la embriogénesis que causa hidronefrosis y dilatación 

del uréter proximal en pacientes pediátricos, cuya causa no está clara286,341. Las estenosis 

originadas a nivel de la UPU se categorizan dentro del fenómeno conocido como obstrucción de 

la UPU, que además de estar causado por lesiones intrínsecas de la pared, también se produce 

por la presencia de vasos polares342. En el caso de estenosis distales, estas causan una dilatación 

de todo el uréter originando un megauréter. La sintomatología independientemente de su 

localización en la UPU, UUV o en uréter lumbar, es similar, caracterizada por la dilatación en el 

área del sistema colector proximal a la estenosis341. 
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Haciendo referencia a las estenosis adquiridas benignas, un primer grupo son aquellas 

provocadas por alteraciones isquémicas y consisten en estenosis originadas a raíz de la 

retracción cicatricial tras una lesión de la pared ureteral, que cursa con la formación de una 

marcada fibrosis intramural287, 301,339. Se producen como consecuencia de un traumatismo 

durante un procedimiento quirúrgico o radioterápico335,339. Las estenosis de naturaleza no 

isquémica se relacionan con procesos infecciosos, como la tuberculosis y esquistosomiasis; con 

alteraciones inflamatorias cuya causa probable son cálculos impactados; o con lesiones 

acontecidas durante cirugía abierta o endoscópica, incluyendo las derivaciones urinarias335, 

339,343. Un último grupo lo conforman las estenosis ureterales idiopáticas, de naturaleza 

desconocida, que engloban al 20% de las estenosis335. 

Del total de las estenosis adquiridas, más del 70% se corresponde con alteraciones benignas y 

estenosis de origen iatrogénico335,340 y con respecto a estas últimas, el 21% son resultado de 

procedimientos tanto endourológicos, como de cirugía laparoscópica y convencional, 

incluyendo los trasplantes renales335. La estenosis ureteral es la complicación urológica más 

frecuente en el trasplante renal, cuya incidencia oscila entre el 3% y el 8%344. De acuerdo con su 

localización, el 73%, el 12% y el 15% se producen en el uréter distal, lumbar y proximal, 

respectivamente345. 

De la misma manera, la estenosis ureteral se ha descrito como una posible complicación tardía 

de la ureteroscopia, con una presentación igual o inferior al 1%287, 290, 325, 336,346. El mecanismo 

implicado en el desarrollo de este tipo de estenosis es multifactorial y participan ciertos agentes 

predisponentes como la isquemia, la fibrosis periureteral provocada por lesiones con 

extravasación de orina infectada335, fibrosis intersticial y edema290. A este respecto, las 

perforaciones ureterales y las litiasis impactadas se han descrito como los principales factores 

de riesgo para la aparición de estenosis tras ureteroscopia290, 313,314,336. Esto se produce como 

consecuencia de los cambios inflamatorios inducidos por las lesiones de la pared ureteral, que 

conducen a un daño isquémico, aumentando las probabilidades de una estenosis 

posoperatoria314. Estas mismas condiciones que predisponen la aparición de estenosis se 

generan durante la instrumentación y manejo de litiasis impactadas336,347. En referencia a la 

relación entre perforación y estenosis, el 50% de las estenosis se produce en uréteres perforados 

durante maniobras endoscópicas290, mientras que un 75% de los uréteres perforados durante 

un tratamiento ureteroscópico sufren posteriormente estenosis290,314, existiendo una relación 

estadísticamente significativa entre la zona del uréter perforada y la posteriormente 

estenosada290. Esta asociación existe independientemente de que se efectúe el tratamiento de 

las perforaciones con CDJ, pues se ha observado también esta concomitancia en perforaciones 

tratadas mediante un CDJ durante 4-6 semanas290. La relación entre las lesiones de la pared 

ureteral y el consiguiente desarrollo de estenosis se explicaría debido a que la cicatrización de 

la pared muscular del uréter, no se produce mediante una regeneración de la misma, sino por 

medio de una fibrosis con su ulterior contracción327, 339,348,349. 

La estenosis ureteral se considera una complicación mayor350 debido al alcance de los efectos 

que desencadena, que incluyen dolor, infección, nefropatía obstructiva, e incluso fallo renal con 

la pérdida de la unidad nefroureteral303,335. El estrechamiento de la luz ureteral obstruye de 

manera total o parcial el drenaje urinario y como consecuencia de ello, surge un desorden 

urológico denominado nefropatía obstructiva, que comienza con el incremento de la presión 

intrapiélica y la consiguiente dilatación e hidronefrosis. A nivel hemodinámico, inmediatamente 

tras la obstrucción se produce además de la elevación de la presión intrapiélica, una 
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vasodilatación aferente transitoria que incrementa a su vez el flujo sanguíneo renal mediado por 

la liberación masiva de PGE2
351. Seguidamente, acompañando a este aumento progresivo de la 

presión intrapiélica, tiene lugar una disminución del flujo sanguíneo renal por una 

vasoconstricción eferente352. De manera consecutiva, acontece una tercera fase en la que 

disminuyen tanto la presión intrapiélica, como el flujo sanguíneo renal por la vasoconstricción 

aferente y eferente mediadas por un incremento de la renina plasmática353. Esta caída de la 

presión intrapiélica se genera por el descenso en la producción de orina causado por la liberación 

masiva de agentes vasoactivos. Los agentes vasoactivos implicados en estos procesos son 

principalmente la angiotensina II (AG II), los tromboxanos A2 (TXA2), la endotelina y la hormona 

antidiurética (ADH)352,354. Estos sucesos son los precursores de una serie de cambios que 

conducen a la disminución gradual del índice de filtración glomerular (IFG) y a un deterioro en 

la funcionalidad renal, que cursa con alteraciones como atrofia del parénquima renal, fibrosis 

intersticial, atrofia tubular y esclerosis glomerular que pueden culminar en la pérdida total de la 

funcionalidad del órgano335, 352,355,356. 

Para diagnosticar una estenosis, a pesar de que la TC estándar permite su identificación, una 

ureteropielografía retrógrada o anterógrada, una uro-TC o una ureteroscopia diagnóstica 

proporcionan más información para definir su localización y longitud. En estenosis cuya etiología 

sea desconocida, se recomienda efectuar una ureteroscopia con toma de biopsias para tratar de 

elucidarla. Un renograma diurético con mercapto-acetil-triglicina (Tc99m-MAG3), permite 

documentar la función renal diferencial basal y confirmar la obstrucción funcional335,357,358. 

Además de con fines diagnósticos, se considera de importancia valorar la función renal previa al 

tratamiento de la estenosis, debido a que los procedimientos endourológicos requieren de al 

menos un 25% de función en la unidad ipsilateral para proporcionar una tasa de éxito 

aceptable340. Con respecto a técnicas de imagen para el estudio de la lesión, Lee et al359 han 

descrito que el uso intraureteral del colorante vital verde de indocianina, bajo luz infrarroja, 

permite la detección de manera eficaz de la estenosis durante su tratamiento mediante cirugía 

robótica. 

Una vez se diagnostica una estenosis ureteral, la selección adecuada de las opciones 

terapéuticas exige descartar malignidad de la lesión, obstrucción renal concomitante, 

pielonefritis recurrente y dolor asociado con el deterioro de la función renal336,357. Serán 

susceptibles a tratamiento quirúrgico o endoscópico aquellas estenosis que estén causando una 

obstrucción funcional357.  

Tratamiento endoscópico 

Existen unas indicaciones que han de considerarse a la hora de abordar el tratamiento de las 

estenosis ureterales mediante técnicas endourológicas. En primer lugar, descartar la malignidad, 

la presencia de infección activa y evaluar la funcionalidad renal tanto de la unidad afectada como 

de la contralateral, siendo adecuados aquellos pacientes con una funcionalidad renal superior 

al 25%340,357. Las características de la estenosis determinan su idoneidad hacia un tratamiento u 

otro; se beneficiarán de los procedimientos endoscópicos aquellas lesiones de menos del 20 

mm, mientras que la cirugía laparoscópica o convencional garantiza mejor pronóstico en las 

estenosis largas como consecuencia de radioterapia o isquemia335, 339,357. Se describen además 

mayores tasas de éxito en el tratamiento endourológico de las estenosis cuando estas son de 

naturaleza no isquémica y se localizan bien a nivel de uréter proximal o distal, presentando 

menor éxito las estenosis de uréter lumbar335. 
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El objetivo de las técnicas endoscópicas es el de crear una discontinuidad en la capa muscular 

de la pared ureteral estenosada, de manera que se produzca una reparación por medio de una 

cicatrización por segunda intención. Dado que, como se menciona anteriormente en este mismo 

capítulo, la cicatrización no se produce por regeneración de las fibras musculares, sino mediante 

fibrosis y posterior contracción del tejido, es imprescindible que se consiga la sección o ruptura 

del espesor completo de la pared ureteral327, 339,348,349. 

Las dos técnicas endoscópicas reconocidas para el tratamiento de las estenosis benignas 

inferiores a 2 cm son la dilatación con balón y la endoureterotomía. El primero consiste en, bajo 

control fluoroscópico, la introducción de un catéter balón hasta el segmento estenosado y su 

posterior distensión por medio del llenado del balón a una presión determinada, cuyo fin es 

provocar la ruptura y distensión de las fibras musculares ureterales335, 357,360. Una modalidad más 

específica, hoy día poco empleada, es el dispositivo Acucise™, que combina dilatación y corte en 

una misma maniobra. El inconveniente de esta técnica es la falta de control visual directo, por 

la cual se debería evitar emplearla en determinados segmentos ureterales adyacentes a 

estructuras que se puedan ver afectadas durante la dilatación o dilatación e incisión, como en 

las estenosis que crucen los vasos iliacos335. Estudios experimentales349,361 han descrito la 

ausencia de diferencias significativas en los resultados entre la dilatación con balón 

convencional y Acucise™, que exhiben unas tasas de éxito de 50-82% y de 30-87%, 

respectivamente362–364. 

La endoureterotomía por su parte, consiste en la incisión, mediante corte frío, electrocauterio 

o láser Holmium (láser Ho:YAG), de la estenosis bajo visión endoscópica directa335, 339,365. La 

diferencia con respecto al Acucise™ es que, en este caso, no se produce una dilatación con balón. 

No obstante, hay grupos que proceden a la dilatación con balón de la estenosis, previa a la 

endoureterotomía366–368. La incisión ha de seccionar todas las capas de la pared ureteral y 

sobrepasar 2-3 mm la longitud de la lesión, tanto hacia distal como proximal. Atendiendo a las 

relaciones anatómicas del uréter con órganos adyacentes y estructuras vasculares, la zona de 

corte dependerá de la localización de la estenosis a nivel ureteral. En general, en estenosis 

distales, la incisión se efectúa en dirección antero-medial, evitando dañar los vasos iliacos y, por 

el contrario, en estenosis proximales, el corte se dirigirá lateralmente o postero-lateralmente 

para de nuevo, evitar lesionar grandes vasos. Ciertos grupos, efectúan dos incisiones en lugar 

de una357, 365,369. Una vez realizado el corte y para asegurar que la técnica se ha llevado a cabo de 

forma adecuada, se comprueba la extravasación del contraste en el segmento tratado. Este 

procedimiento muestra tasas de éxito alrededor de 55-85%335,340. Debido a que evidencia 

resultados significativamente superiores a la dilatación con balón y a que proporciona un mayor 

control de la zona de incisión, la endoureterotomía representa a día de hoy la técnica 

endoscópica de elección para el tratamiento de estenosis benignas inferiores a 20 mm de 

longitud y superiores a 1 mm de diámetro339,340, 357, 363,370. 

La vía retrógrada se llevará a cabo siempre y cuando el acceso y paso mediante guía a través de 

la estenosis sea posible por medio de un abordaje transuretral. De lo contrario, la técnica de 

dilatación o endoureterotomía se realizará de forma anterógrada. Igualmente, la disposición de 

un acceso percutáneo permite, además de la instrumentalización de la vía cuando falla el 

abordaje retrógrado, recuperar la función renal en los casos en los que la obstrucción la haya 

comprometido357. La vía anterógrada es especialmente importante en el tratamiento de la 

estenosis postrasplante renal, dado que la neoureterocistostomía se realiza frecuentemente a 
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nivel del ápex vesical, la intubación ureteral retrógrada puede ser una maniobra complicada, 

debido a la angulación y localización del neomeato371,372. 

Está indicada, inmediatamente tras la realización de estas técnicas y en el mismo acto quirúrgico, 

la disposición de un CDJ. El uso del catéter se fundamenta en promover una adecuada 

cicatrización ureteral, prevenir la aparición de urinomas, drenar la orina y evitar la recurrencia 

de la estenosis335,339. No existe en la literatura científica consenso en cuanto al tiempo de 

permanencia del CDJ, siendo la duración más habitual la de 6-8 semanas339, 367,373–375. No 

obstante, los CDJ pueden provocar inflamación que interfiera con el proceso cicatricial y 

síntomas urinarios que requieran de una retirada prematura del dispositivo335,339. Además, por 

parte de nuestro grupo de investigación, se ha observado de manera experimental en modelo 

porcino, que tiempos de 3 semanas proporcionan los mismos resultados en cuanto a 

cicatrización ureteral que 6 semanas, lo cual alude a la posibilidad de reducir el tiempo de 

cateterización376. Con respecto al calibre, tampoco existe uniformidad en el diámetro del CDJ, 

que oscila desde los 5 Fr, 6 Fr, 8 Fr, hasta los 7 Fr/14 Fr del CDJ de endopielotomía377,378. El 

diámetro del catéter no parece estar relacionado con la tasa de éxito de estas técnicas, de hecho, 

los resultados de nuestros dos estudios en modelo porcino sugieren que la eficacia de la 

endoureterotomía es independiente del calibre del CDJ, inclinándose en favor de una reducción 

del diámetro del catéter para una menor sintomatología asociada328,379. 

Tratamiento con catéter ureteral doble jota 

Cuando el paciente no es candidato para cirugía, bien porque presente un mal pronóstico o 

alguna enfermedad sistémica por la cual someterlo a anestesia general suponga un gran riesgo, 

se puede considerar la colocación de un CDJ a largo plazo con sus respectivos recambios 

periódicos357. Este tratamiento, cuyo objetivo es asegurar el drenaje de orina y proteger al riñón, 

no solo se circunscribe a estenosis de carácter maligno puesto que se ha descrito, aunque en 

menor número de pacientes, su uso en lesiones benignas371,372. En el caso de que las 

circunstancias que impiden el abordaje quirúrgico se resuelvan, constituye también una medida 

temporal de mantenimiento para el alivio de la sintomatología asociada a la estenosis357,380. Esta 

opción terapéutica podría beneficiar a los pacientes trasplantados, puesto que a pesar de que 

el tratamiento de primera línea sea una neoureterocistostomía o la anastomosis de la pelvis 

renal al uréter nativo, la inmunosupresión a la que están sometidos supone una contraindicación 

para estos procedimientos quirúrgicos, puesto que algunos de estos fármacos tienen una acción 

pro-fibrótica e isquémica371. En estos pacientes, la primera colocación del CDJ viene precedida 

por una dilatación con balón y la instrumentalización del tracto urinario se realiza habitualmente 

por vía anterógrada371,372. Con el objetivo de asegurar un mayor drenaje de orina o en aquellos 

casos en los que un CDJ fracasa, algunos autores emplean dos catéteres en tándem, que consiste 

en la disposición de dos CDJ paralelos en la unidad nefroureteral estenosada371,372. Con una alta 

heterogeneidad, los tiempos de recambio del CDJ oscilan entre los 6,8 meses a los 12,8 

meses371,381 y la tasa de éxito en torno al 80% en seguimientos a corto plazo (<12 meses)372,381. 

Las causas de fracaso de esta modalidad terapéutica son la recurrencia de la estenosis una vez 

retirado el dispositivo, la retención de uno de los catéteres cuando están dispuestos en tándem 

y la incrustación del CDJ372. 

Cirugía reconstructiva convencional y laparoscópica 

El manejo quirúrgico, tanto laparoscópico como convencional, se determina en función de la 

localización y longitud de la estenosis. En el caso de estenosis distales, suelen repararse 

mediante una ureteroureterostomía directa con psoalización vesical, mientras que las 
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proximales requieren técnicas más avanzadas tales como la ureteroneocistostomía con flap de 

Boari, trasposición ileal, transureteroureterostomía y autotrasplante renal296. Está indicado el 

tratamiento mediante ureteroureterostomía en las estenosis de 2-3 cm, mientras que en las de 

4-5 cm la técnica ideal es la ureteroneocistostomía y las estenosis de 6-10 cm se deben tratar 

mediante flap de Boari335,357. De igual manera que en la reparación quirúrgica de las 

perforaciones y avulsiones ureterales, el procedimiento de referencia incluye el uso de un CDJ 

como tutor durante la cirugía y para reducir el riesgo de complicaciones, mantener el drenaje 

de orina evitando la obstrucción por edema y favorecer una correcta remodelación tisular 

durante el período posoperatorio296. 

Ingeniería tisular 

La ingeniería tisular (IT) constituye una estrategia prometedora a la hora de mejorar los 

resultados de la cirugía reconstructiva, cuyo objetivo es reemplazar el tejido dañado por medio 

de sustitutos biológicos órgano-específicos que proporcionen una reparación tanto estructural 

como funcional382. El componente principal de esta disciplina son los andamios, compuestos de 

biomateriales biodegradables que representan la matriz sobre la cual tiene lugar la regeneración 

tisular. Los andamios, compuestos de biomateriales biológicos, sintéticos o híbridos, pueden ser 

andamios celularizados in vitro o acelulares, cuya recelularización tiene lugar post-implantación 

por parte del tejido nativo382. Asimismo, es de especial importancia el uso de agentes bioactivos 

que estimulen el crecimiento celular y la angiogénesis, especialmente a nivel ureteral, cuya 

vascularización linear segmentaria le confiere gran tendencia a desarrollar áreas 

isquémicas382,383. 

El objetivo de la IT a nivel ureteral es el de disponer de matrices que se comporten a modo de 

neouréteres que permitirían resolver estenosis largas o isquémicas con mayor éxito que las 

técnicas mencionadas anteriormente. Inicialmente se comenzó a evaluar a nivel experimental 

andamios tubulizados no celularizados de origen biológico, principalmente procedentes de 

submucosa de intestino delgado, matrices de vejiga urinaria, de origen vascular y uréter 

descelularizado382. Sin embargo, los resultados del uso de este tipo de andamios en defectos 

superiores a los 20 mm no han sido satisfactorios, dado que la colonización celular acontece por 

migración desde los extremos hacia el centro del neouréter384. Adicionalmente, a pesar de que 

la alta porosidad de los materiales biológicos favorece la infiltración celular, también facilita la 

filtración de orina, con efectos nocivos sobre las células. Se han desarrollado también andamios 

sintéticos de policaprolactona e híbridos, con propiedades más impermeables que los 

anteriores. Aún así, los andamios no celularizados han presentado una tasa alta de fracaso que 

los ha hecho caer en desuso en favor de las matrices celularizadas in vitro382. 

Los andamios celularizados tubulizados in vitro previo a su implantación, facilitan la 

regeneración tisular incrementando la viabilidad de los injertos382. Un factor decisivo en la 

celularización de estos andamios han sido las células madre. Inicialmente se emplearon 

procedentes de médula ósea con buenos resultados in vivo en cuanto a regeneración urotelial y 

de células musculares lisas385. Posteriormente se ha optado por las células mesenquimales 

procedentes de adipocitos autólogos, de extracción más inocua que las anteriores y que 

proporcionan una buena diferenciación celular y neovascularización386. Los cultivos de las 

células para estos andamios se llevan a cabo en medios que promuevan su diferenciación a 

músculo liso y urotelio, empleando incluso la transfección con plásmidos para la expresión de 

un fenotipo con actividad contráctil382. Con respecto a los andamios, principalmente se emplean 

de origen biológico, procedentes de vasos sanguíneos o matrices de vejiga urinaria, 
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proporcionando ambos buenos resultados en cuanto a crecimiento, diferenciación celular y 

regeneración387. 

Un aspecto fundamental en la IT de uréter es la neovascularización y en un esfuerzo por mejorar 

los resultados relativos a la angiogénesis, se está evaluando hoy en día la técnica en dos pasos 

o preimplantación382. Se basa en implantar el andamio durante 2-4 semanas a nivel subcutáneo 

o en el omento, ya que se ha demostrado in vivo en su implantación como injerto ureteral una 

mejora en la vascularización y una adecuada reconstrucción ureteral383,388. No obstante, a pesar 

de mostrar resultados prometedores, la IT en uréter no está exenta de limitaciones, incluyendo 

el desarrollo del segmento ureteral con actividad peristáltica y la falta de estudios clínicos382. 
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3. Estrategias para disminuir los efectos adversos y complicaciones 

asociados a los catéteres ureterales doble jota 

3.1 Racionalización del uso del catéter ureteral doble jota 

La manera más eficaz hoy día de reducir el impacto producido por los CDJ es realizar una 

adecuada indicación de uso. En la práctica clínica habitual es frecuente emplear un catéter 

ureteral tras un procedimiento endourológico para prevenir las posibles complicaciones287,389. 

No obstante, excluyendo las indicaciones claras como lesión ureteral, restos litiásicos, o 

pacientes en riesgo, su uso rutinario es controvertido actualmente390. Las guías de la European 

Association of Urology (EAU) de urolitiasis desaconsejan la disposición de un CDJ tras 

ureteroscopias no complicadas y precisan que su uso estará indicado en casos de: pacientes 

gestantes, con diátesis hemorrágica o monorrenos, presencia de fragmentos residuales, 

hematuria significativa, extravasación urinaria, obstrucción ureteral, bacteriuria, tras el 

tratamiento de litiasis infectivas o quimiolisis percutánea100. La posibilidad de obviar el uso del 

CDJ permite evitar sus efectos adversos, complicaciones asociadas y el impacto que tienen sobre 

la calidad de vida de los pacientes, así como reducir el tiempo quirúrgico, suprimir el 

procedimiento endoscópico de retirada y mitigar el gasto sanitario que conlleva98,123. 

Sin embargo, existe una gran ambigüedad en la literatura científica en torno al concepto de 

procedimiento endourológico no complicado391. De acuerdo con la encuesta de Auge et al392, 

casi un 70% de los urólogos califican más del 70% de sus ureteroscopias como rutinarias y son 

diversos los estudios que han analizado las posibles ventajas y repercusiones que derivan de 

omitir la disposición del CDJ en este tipo de procedimientos253, 390,393,394. Los resultados de 

recientes revisiones sistemáticas y metaanálisis a este respecto253,393,394, describen una mayor 

incidencia de dolor, STUI y hematuria en aquellos pacientes con CDJ tras litotricia 

ureteroscópica, frente a los pacientes sin este dispositivo. Asimismo, la inserción del catéter 

incrementa el tiempo quirúrgico y no supone ninguna ventaja significativa en cuanto a la tasa 

libre de litiasis, consumo de analgésicos, complicaciones posoperatorias e incidencia de 

UTI253,393,394. Con respecto a esta última, se han reflejado tasas significativamente mayores de 

infección en pacientes con CDJ253. Sin embargo, no toda la evidencia científica se inclina en favor 

de una reducción del uso de los CDJ. Las visitas no programas a consulta, al servicio de urgencias 

y las hospitalizaciones se incrementan en ausencia de CDJ posoperatorio391,395,396. En particular, 

se produce un incremento del riesgo de visitas médicas no programadas del 60% durante los 

primeros 30 días posquirúrgicos, en aquellos pacientes sin CDJ en comparación con aquellos 

sometidos a la inserción de un catéter ureteral391. La revisión sistemática Cochrane de Ordonez 

et al390 de 2020, a pesar de reflejar una mejora de las molestias y de la calidad de vida de los 

pacientes sin CDJ tras el tratamiento de litiasis mediante ureteroscopia, concluye que el nivel de 

evidencia es muy bajo en base a los estudios publicados hasta la fecha y enfatiza en la necesidad 

de más investigación relativa a la toma de decisiones en torno a la colocación de un CDJ. 

Cabe destacar que existe una brecha entre las recomendaciones basadas en la evidencia 

científica y la práctica clínica contemporánea con respecto a la decisión de colocar catéteres 

ureterales390. Los resultados del estudio de la CROES de Muslumanoglu et al397, acerca de los 

beneficios y riesgos del uso posoperatorio de los CDJ, muestra que se colocan CDJ en 

aproximadamente el 80% de los tratamientos endoscópicos de cálculos renales y el 60% de 

cálculos ureterales, con una variación general de 29-96% entre países, siendo la tasa de 

colocación de CDJ en Estados Unidos del 93%. La decisión de su uso continúa siendo a criterio 

del propio cirujano, mediante un enfoque individualizado en cada paciente, siendo el tiempo 
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quirúrgico, las complicaciones intraoperatorias, los cálculos impactados, la carga litiásica, 

pacientes monorrenos, edad, presencia de CDJ prequirúrgico y el uso de anticoagulantes, los 

factores en los que se fundamenta más frecuentemente esta decisión397. A este respecto, Bower 

et al398 han desarrollado un algoritmo basado en la evidencia para definir las indicaciones 

específicas para la colocación de un CDJ, de acuerdo con las características del paciente, del 

procedimiento y los resultados del mismo. Este sistema ha mostrado su seguridad y eficacia en 

250 pacientes, mostrando una reducción de las complicaciones, reintervenciones y 

hospitalizaciones en los pacientes sin CDJ posoperatorio tras la litotricia ureteroscópica398. 

El tiempo de permanencia del CDJ tiene una importante repercusión en los pacientes y por tanto 

debe ser el menor posible que permita mantener la efectividad del catéter, que depende del 

procedimiento y la causa por los cuales sea necesario98, 123, 132, 151, 154, 239,272. No existe suficiente 

evidencia con respecto al tiempo óptimo de cateterización tras un procedimiento endourológico 

para litotricia, las guías europeas recomiendan que no supere las dos semanas tras la 

intervención100. 

Una selección adecuada de las dimensiones del CDJ y su correcta colocación en el sistema 

colector también ayudará a paliar las molestias ocasionadas en los pacientes154, 157,269. La 

conformación del extremo distal dentro de la vejiga, sobrepasando la línea media vesical, se ha 

descrito con anterioridad como un factor de riesgo que incrementa la sintomatología y 

dolor154,268,269. Asimismo, aunque exista discordancia en la literatura científica, ciertos autores 

han descrito también la influencia en estas molestias, del posicionamiento del extremo proximal 

del catéter y su longitud, teniendo esta última también repercusiones en la tasa de migración y 

malposición del CDJ, cuando no es proporcional al sistema colector del paciente270–272,274. Una 

adecuada colocación del CDJ exige un control sincrónico radiológico y endoscópico de las 

maniobras que permita comprobar la disposición de cada extremo del CDJ157. Con respecto a la 

longitud del catéter, la elección adecuada se hace en función de la longitud ureteral, medida 

desde la UPU hasta la UUV mediante técnicas de imagen de contraste como la TC, la urografía 

excretora, de manera intraoperatoria por medio de una ureteropielografía retrógrada con la 

ayuda de un catéter medidor o una guía, o vía endoscópica con un catéter de marcas171,399,400. 

La práctica habitual consiste, no obstante, en determinar la longitud del CDJ en función de la 

altura del paciente269, 399,401, lo cual de acuerdo al estudio de Jeon et al171, no se correlaciona con 

la longitud del uréter y por tanto no es una estrategia que permita predecir con precisión la 

medida correcta de un CDJ400. En relación al diámetro del CDJ, diversos estudios describen la 

independencia entre el diámetro del catéter y la incidencia de sintomatología asociada154, 

172,173,402, además de una mayor tendencia a migrar por parte de los dispositivos de diámetro 

inferior172. Sin embargo, dos estudios recientes, de Cubuk et al403 y Taguchi et al256, muestran 

que la inserción de catéteres de 6 Fr incrementa de manera significativa las molestias asociadas, 

en comparación con dispositivos de 4,7-4,8 Fr, recomendando el uso de CDJ de diámetros 

reducidos. 

3.2 Tratamiento médico 

Una vez colocado el CDJ, a la hora de minimizar la sintomatología que provoca, en la práctica 

clínica se adoptan dos tipos de estrategias. Por un lado, y generalmente ante CDJ calcificados, 

incrustados, migrados, fragmentados, fiebre recurrente o dolor intratable, se recurre al manejo 

quirúrgico mediante la retirada, recambio o sustitución del CDJ por otro dispositivo u otra opción 

terapéutica como la nefrostomía percutánea404. Por otro lado, y de manera rutinaria, se opta 

por el abordaje de los síntomas y dolor de manera no invasiva mediante su tratamiento 
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farmacológico404,405. Para ello se emplean, tanto de forma sistémica, como local por medio de 

instilaciones e inyecciones intravesicales, diversos medicamentos siendo los principales los 

analgésicos y antiinflamatorios, los alfa-bloqueantes, los anticolinérgicos y los inhibidores de la 

5-fosfodiesterasa118,122. 

3.2.1 Analgésicos y antiinflamatorios 

El dolor representa uno de los síntomas más prevalentes de los pacientes con CDJ132 y para 

mitigarlo se emplean de manera habitual los fármacos analgésicos metamizol, paracetamol, 

butilbromuro de escopolamina, opioides y fenazopiridina118,404. Igualmente, dada la inflamación 

producida en el urotelio por la presencia del CDJ, los antiinflamatorios se consumen para 

mejorar la sintomatología urinaria y reducir el dolor, siendo los que se emplean con más 

frecuencia, los antiinflamatorios no esteroideos (AINEs)118, 404,406. A pesar de su uso rutinario en 

clínica, la evidencia científica relativa a su eficacia como monoterapia o en combinación con 

otros fármacos es muy escasa118. 

3.2.2 Alfa bloqueantes 

Los alfa bloqueantes son fármacos empleados de manera habitual y eficaz en el tratamiento 

médico expulsivo de litiasis y para facilitar el descenso de los cálculos tras litotricia 

extracorpórea407–409. Su mecanismo de acción reside en que actúan como antagonistas de los 

adrenoceptores α1A y α1D, localizados a nivel ureteral, del trígono vesical y de la uretra; teniendo 

como resultado una reducción de las contracciones del músculo liso ureteral y su consecuente 

relajación410. De la misma manera, los alfa bloqueantes contribuyen al alivio de los síntomas 

asociados a los CDJ, dado que parte del dolor y estos síntomas urinarios se originan a partir de 

los espasmos ureterales alrededor del catéter y de la irritación del trígono vesical por la 

presencia del extremo distal158,411,412.  

Varios estudios han analizado el rendimiento de los alfa bloqueantes en la reducción de las 

molestias en los pacientes y han evidenciado la eficacia de estos fármacos en la disminución de 

los síntomas urinarios y el dolor413–417. El metaanálisis de Zhang et al413 muestra una mejora 

significativa por parte de los alfa bloqueantes de los dominios USSQ de STUI, dolor y salud 

general, síntomas de vaciado, IPSS y puntuaciones del índice de QoL. No obstante, no 

encuentran una mejora significativa de los trastornos sexuales ni del rendimiento laboral; al 

contrario que en el metaanálisis de Deliveliotis et al417, en el que también reflejan una mejora 

en los índices de salud sexual y productividad laboral. Además, diversos estudios158,418 describen 

una disminución del dolor durante la micción, lo cual sugiere que estos fármacos, por medio de 

la relajación del cuello vesical y de la uretra prostática, promueven una reducción de la presión 

intravesical de vaciado y con ello la disminución del RVU y el dolor que este origina. 

Las principales sustancias empleadas en el tratamiento de los síntomas relacionados con los CDJ 

son la alfuzosina, tamsulosina, doxazosina, terazosina y silodosina, aunque la alfuzosina y la 

tamsulosina son las que más se han analizado en la literatura científica405, 413,414,419. Con respecto 

a las diferencias entre estos dos fármacos, Dellis et al420 muestran que ambas son igualmente 

efectivas para el tratamiento de la sintomatología urinaria y el dolor en ausencia de efectos 

secundarios, mientras que He et al421 encuentran los efectos terapéuticos de la alfuzosina y de 

la terazosina superiores a la tamsulosina. En contraposición, el metaanálisis de Kwon et al414, 

además de confirmar la efectividad de los alfa bloqueantes para disminuir la intensidad del dolor 

y STUI, constatan una eficacia ligeramente mayor de la tamsulosina con respecto a la alfuzosina. 

Los autores atribuyen esta diferencia a la distribución de receptores α1D a nivel ureteral, cuya 
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mayor densidad se localiza en uréter distal, y a la selectividad de cada uno de los fármacos. La 

tamsulosina es un alfa bloqueante selectivo de los receptores α1A y α1D, mientras que la 

alfuzosina es un fármaco alfa bloqueante de receptores α1 no selectivo422, por lo que de acuerdo 

con este estudio, la tamsulosina debe su superioridad terapéutica a una mayor afinidad por los 

receptores diana de este tratamiento414. 

3.2.3 Anticolinérgicos 

Parte de la sintomatología sufrida por los pacientes con CDJ es similar a la que desencadena el 

síndrome de vejiga hiperactiva, que consiste en urgencia, frecuencia e incontinencia de 

urgencia139,140,151. Estos síntomas resultan de la contracción involuntaria del detrusor vesical, 

mediada por los receptores muscarínicos423. Los fármacos anticolinérgicos o antimuscarínicos, 

bloquean específicamente los receptores muscarínicos de acetilcolina generando una relajación 

vesical y se emplean en el tratamiento de los síntomas de llenado provocados tanto por el 

síndrome de vejiga hiperactiva, como por la presencia de un CDJ en el tracto urinario261,424,425. Al 

igual que con los alfa bloqueantes, ciertos autores sugieren que adicionalmente, la relajación 

que causan de la vejiga contribuye a disminuir la presión intravesical y con ella la presión 

transmitida a pelvis renal durante la micción, reduciendo así el dolor causado por el RVU405,426. 

Las sustancias más empleadas son solifenacina, tolterodina y oxibutinina258,427,428. Se ha 

evidenciado que el consumo de oxibutinina y tolterodina preoperatorios ayuda de manera 

significativa y sin efectos secundarios notables, a reducir las incidencia de STUI y su grado419. En 

cuanto al uso de estos fármacos como tratamiento posoperatorio tras la disposición de un CDJ, 

han demostrado una mejora significativa de los síntomas urinarios, intensidad de dolor e índices 

de calidad de vida de los pacientes261, 424, 427,429,430. 

3.2.4 Anticolinérgicos y alfa bloqueantes: terapia combinada 

Con el objetivo de aunar las ventajas proporcionadas por parte de los anticolinérgicos y alfa 

bloqueantes, en la inhibición muscarínica del detrusor vesical y en el bloqueo de los receptores 

α1A y α1D del uréter, trígono y uretra, diversos estudios han evaluado el posible efecto 

beneficioso de la terapia combinada de ambos fármacos258, 405, 424, 427,428,431,432. 

En la comparativa entre anticolinérgicos y alfa bloqueantes, cabe destacar que en el estudio 

aleatorizado de El-Nahas et al433 se evidencia una superioridad de la solifenacina frente a la 

tamsulosina en el alivio de sintomatología asociada a los CDJ; todos los dominios del 

cuestionario USSQ resultaron significativamente superiores, a excepción del índice de disfunción 

sexual. Sin embargo, otros estudios no muestran diferencias significativas entre los 

anticolinérgicos y los alfa bloqueantes, mostrándose ambos igual de efectivos en la reducción 

de los síntomas urinarios y del dolor427,431,432. A este respecto, la revisión sistemática de Wang et 

al427, en la que se analiza la eficacia de la solifenacina en monoterapia, comparada frente a su 

combinación con tamsulosina y frente a la tamsulosina en monoterapia; describe la seguridad y 

eficacia de esta primera en la disminución de los índices USSQ. No obstante, no genera una 

mejora significativa en comparación a su combinación o monoterapia con tamsulosina, de la 

misma manera que no se evidencia una ventaja significativa del empleo de tamsulosina con 

respecto a solifenacina. 

En cuanto a su uso conjunto, hay estudios que muestran que la combinación de tamsulosina y 

solifenacina u oxibutinina superan significativamente a la monoterapia de cada fármaco, en la 

mejora de los síntomas de llenado, la disfunción sexual y productividad laboral424,426. Sin 

embargo, la terapia combinada no disminuye los índices de dolor ni de salud general de los 
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pacientes. Las revisiones sistemáticas de Yan et al434 y de Zhang et al258, confirman este efecto 

sinérgico de la terapia combinada de tamsulosina con solifenacina o tolterodina, con 

disminuciones significativas de las puntuaciones IPSS, en comparación con pacientes sometidos 

a monoterapia. Sin embargo, en estas dos publicaciones, los criterios de inclusión son 

heterogéneos, se seleccionan indistintamente de la herramienta de evaluación de los pacientes 

y del tipo de antimuscarínico y alfa bloqueante empleados258,434. Adicionalmente, Liu et al435, 

observan que la superioridad que presenta la combinación de tamsulosina y solifenacina sobre 

los STUI y el dolor, tiene lugar durante los primeros 4 días, momento a partir del cual su acción 

es equivalente a la monoterapia. Tampoco reflejan una reducción de la hematuria ni de la 

frecuencia con ninguno de los fármacos. 

En contraposición, hay estudios que muestran una equidad en la eficacia de ambas 

terapias427,431,432. En el estudio aleatorizado controlado de Dellis et al432, comparan el uso de 

solifenacina, tamsulosina y la combinación de ambas, frente a un grupo placebo control. Cabe 

destacar que se efectuaron las evaluaciones mediante USSQ de acuerdo al protocolo de Joshi et 

al251, permitiendo mostrar que los tres tratamientos se mostraron significativamente mejores 

en el alivio de los síntomas asociados a CDJ que el grupo placebo. No se observaron diferencias 

significativas entre ambos fármacos o su combinación. La revisión sistemática de Wang et al427, 

mediante el análisis de estudios que evalúan mediante el USSQ, la eficacia de la monoterapia y 

terapia combinada de solifenacina y tamsulosina describen que, aun a pesar de que ambos 

fármacos son efectivos en la reducción de la sintomatología asociada a los CDJ, su combinación 

no refleja ninguna mejora significativa. Concluyen que son necesarios más estudios 

aleatorizados controlados en los que el USSQ sea la herramienta de evaluación de los pacientes, 

para poder obtener mayor evidencia científica respecto a los efectos de la terapia combinada427. 

3.2.5 Inhibidores de la 5-fosfodiesterasa (5-PDE-Is) 

Los 5-PDE-Is habitualmente se emplean para el manejo de la hipertensión pulmonar, disfunción 

eréctil, de los STUI y la obstrucción de la salida de la vejiga, relacionadas con la hiperplasia 

prostática. Además, se han mostrado eficaces en el tratamiento médico expulsivo de litiasis 

ureterales distales405,436,437. Dado que los receptores de la 5-fosfodiesterasa están presentes en 

uréter distal, trígono y cuello de la vejiga, su inhibición tiene efectos beneficiosos para los STUI 

asociados a los CDJ436. La relajación del uréter reducirá los espasmos y la relajación de vejiga y 

cuello vesical, los síntomas irritativos y de llenado436,437. Se ha comprobado la capacidad del 

sildenafilo, frente a un grupo placebo, de mejorar significativamente todos los dominios del 

USSQ, salvo la vida laboral, con una tasa de efectos adversos del 6,25% que incluyen dispepsia, 

sofocos y rinitis437. En cuanto a la comparativa con alfa bloqueantes y anticolinérgicos, el 

tadalafilo se comporta de manera significativamente superior a la tamsulosina en el alivio del 

dolor y la mejora de la salud sexual, sugiriendo su utilidad en pacientes sexualmente activos que 

padezcan sintomatología urinaria436. Sin embargo, la combinación de tadalafilo con silodosina y 

solifenacina, no ha evidenciado ninguna ventaja significativa en la mejora de los síntomas frente 

a la terapia combinada de estos dos últimos fármacos405.  

3.2.6 Pregabalina 

La pregabalina, homólogo más potente de la gabapentina, es un análogo estructural del 

neurotransmisor ácido gamma-aminobutírico (GABA). Con actividad analgésica y antiepiléptica, 

la pregabalina es una sustancia segura que ejerce su acción reduciendo la liberación de ciertos 

neurotransmisores, como glutamato, noradrenalina y sustancia P438. Tanto la gabapentina como 

la pregabalina se han aplicado en el tratamiento de diversas afecciones de dolor crónico, como 
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la neuralgia posherpética, la neuropatía diabética, el dolor inflamatorio, el dolor central y los 

dolores de cabeza439,440. Dado que la gabapentina se ha empleado con resultados favorables 

para tratar diversos trastornos del tracto urinario inferior como la vejiga hiperactiva441,442, Ragab 

et al443 llevaron a cabo un estudio para analizar la acción de la pregabalina en la sintomatología 

asociada a los CDJ, evaluando tanto su acción individual como en combinación con solifenacina. 

Los resultados de este estudio indican una reducción significativa del dolor por parte de la 

pregabalina tanto sola como en combinación con un antimuscarínico, mostrando su potencial 

aplicación para el tratamiento de los síntomas asociados a los CDJ443. 

3.2.7 Administración tópica intravesical de fármacos 

Además de la administración oral de los fármacos para evaluar su acción sistémica, algunas 

series clínicas han valorado la acción tópica de algunas de estas sustancias aplicadas vía 

intravesical. Beiko et al444 llevaron a cabo un estudio con 5 grupos aleatorizados en los que se 

instiló en la vejiga, oxibutinina, lidocaína alcalinizada, ketorolaco y una sustancia control, 

respectivamente. Los grupos de oxibutinina y ketorolaco evidenciaron una reducción 

significativa del dolor lumbar una hora tras la administración, sin embargo, el resto de los ítems 

evaluados con respecto a los STUI no mostraron ninguna mejora significativa en ninguno de los 

grupos de estudio con respecto al control. Relativo a administraciones tópicas, Roberts et al445 

instilaron a través de un catéter ureteral abierto, lidocaína alcalinizada a nivel de pelvis renal y 

uréter proximal y en su análisis frente a un grupo control, no observaron ningún beneficio 

significativo hacia el dolor y síntomas de vaciado. 

Además de las instilaciones, ciertos fármacos han sido puestos a prueba mediante su inyección 

cistoscópica alrededor del orificio ureteral ipsilateral cateterizado. En este sentido, se ha 

evaluado un protocolo de 5 inyecciones de 2 ml de ropivacaína al 0,5% alrededor del orificio 

ureteral, comparándolo con un grupo control de inyecciones de suero salino446. En este estudio 

se describe una reducción significativa del dolor y síntomas de vaciado desde las 8 horas tras la 

inyección hasta el momento de retirada de los CDJ. Basándose en las contracciones tónicas 

ureterales y del músculo detrusor como origen de los síntomas asociados a los CDJ, la inyección 

perimeatal de toxina botulínica tipo A, un potente inhibidor de la liberación presináptica de la 

acetilcolina, ha sido investigada mostrando una reducción del dolor y del consumo de 

analgésicos, aunque la evidencia a este respecto es escasa hoy día447. 

3.3 Estrategias de mejora de los catéteres ureterales 

3.3.1 Características del catéter ureteral ideal 

Los catéteres ureterales son una herramienta esencial en la práctica clínica urológica diaria y 

desde que Finney79 describió el primer CDJ en 1978, ha existido una búsqueda continua del 

catéter ureteral ideal. Este autor postuló que el dispositivo debe proporcionar un adecuado 

drenaje de orina, no migrar, evitar la incrustación y la UTI, no provocar ninguna reacción 

inflamatoria ni síntomas en el paciente, ser económico y fácil de colocar y de retirar79,448. No 

obstante, a pesar de constituir dispositivos médicos indispensables, el uso de los CDJ continúa 

estando asociado a efectos adversos y diversas complicaciones como el malestar en los 

pacientes, la adhesión bacteriana y el desarrollo de incrustaciones448–450. El objetivo actual de la 

investigación relativa a catéteres ureterales es alcanzar un rendimiento similar al de los stents 

cardiovasculares: obtener un dispositivo que combine perfecta eficacia durante su 

permanencia, sin efectos adversos ni complicaciones asociadas448,449,451–453. Las características 

que, de acuerdo con la bibliografía científica consultada, debería cumplir un catéter ureteral 

ideal están recogidas en la Tabla 1. 
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Tabla 1 

Características de un catéter ureteral ideal 

Promover un adecuado drenaje de la orina448,451–453, siendo efectivo para aliviar obstrucciones tanto 
intraluminales, como extraluminales454. 

Estabilidad y durabilidad de las propiedades mecánicas del catéter durante el tiempo de 
cateterización449,450,453. 

Los materiales han de ser biocompatibles y seguros, que aseguren la tolerancia por parte del paciente 
y prevengan la ulceración, erosión e inflamación uroteliales449–452. 

El diseño debe suprimir las causas de molestias en los pacientes, evitando el RVU, el dolor y 
minimizando los síntomas irritativos y urinarios451,452,454. 

El catéter ha de presentar la flexibilidad, la rigidez, la lubricación y el coeficiente de fricción adecuados 
que faciliten su inserción, recolocación y retirada, así como su ascenso a través de las obstrucciones, 
asegurando el bienestar del paciente449–452. 

Inhibir la adhesión bacteriana, formación de biofilm e incrustaciones sobre la superficie del dispositivo, 
así como el desarrollo de UTI18,31,470–472. 

Ser biodegradable, omitiendo la necesidad de un procedimiento adicional para retirar el catéter y 
suprimir el síndrome del catéter olvidado145,451–453. 

El diseño del catéter debe prevenir su migración450,451. 

Ha de ser posible su monitorización bajo control radiológico y ultrasonográfico145, 450,454. 

Tanto los materiales, como los metabolitos que induzcan no deben ser citotóxicos, mutagénicos, 
antigénicos o carcinogénicos453,456. 

Poseer la tecnología que le dote de capacidad para liberar sustancias fármacoactivas, cuyo fin engloba 
la reducción de las molestias en los pacientes, de la hiperplasia urotelial, de la incrustación, biofilm e 
infección y que además, le otorgue la posibilidad al catéter de aplicar terapia tópica adyuvante449–451. 

El catéter debe mantener todas sus características tras el proceso de esterilización449. 

Permitir un tiempo prolongado de permanencia sin secuelas ni afectación o disminución de las 
propiedades y bondades del dispositivo448, 450,452. 

Tener un coste razonable448, 450,454. 

 

Las investigaciones experimentales y clínicas que se están llevando a cabo en este campo han 

proporcionado avances que han permitido mejoras en el diseño y materiales de los catéteres, 

modificaciones de sus características físicas y el desarrollo de nuevos recubrimientos; sin 

embargo hasta la fecha ninguno de estos progresos científicos ha dado lugar al catéter ureteral 

ideal449,450,455. Se han identificado tres pilares tecnológicos que juegan un papel clave en la 

consecución de un catéter ureteral ideal y en cuya mejora se centran los diferentes grupos de 

investigación relativos a catéteres ureterales: diseños, biomateriales y recubrimientos457,458. 

3.3.2 Diseños 

En respuesta a las repercusiones que tienen los efectos adversos y complicaciones de los CDJ en 

la calidad de vida de los pacientes, se han desarrollado distintos diseños de catéteres enfocados 

principalmente en la reducción o abolición del RVU, disminución de la irritación del urotelio 
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vesical y mejora del confort448, 450, 455,458. Gran parte de estos diseños se basan en modificaciones 

del extremo distal, tales como la incorporación de válvulas antirreflujo, sustitución del extremo 

vesical por estructuras menos voluminosas o su supresión completa para conformar catéteres 

intraureterales143,144, 153,459–461. 

Membranas y válvulas antirreflujo 

Las membranas y válvulas antirreflujo son dispositivos incorporados al extremo vesical de un 

CDJ de diseño estándar, con el objetivo de impedir el reflujo intraluminal desde la vejiga a través 

del canal interno del catéter. Se diferencian dos tipos, los CDJ con membrana antirreflujo y la 

válvula antirreflujo polimérica459,460,462 (Figura 6). 

El CDJ con membrana antirreflujo es un diseño conformado por un CDJ a cuyo extremo distal se 

ha integrado una membrana transparente de silicona en forma de bolsa459,462,463. Este diseño se 

encuentra disponible para uso clínico hoy día y su mecanismo antirreflujo se basa en el 

funcionamiento de la membrana como una válvula de dirección única, permitiendo solamente 

el movimiento de orina anterógrado con repercusiones mínimas sobre la presión y la resistencia 

al flujo463. La membrana, que abraza la salida del canal interno y los orificios laterales, se colapsa 

ante incrementos de la presión intravesical, circunstancia especialmente notable durante la 

micción, y bloquea así el ascenso de la orina impidiendo el RVU intraluminal463. Esta estructura  

genera una limitación en este diseño al no permitir su inserción por vía anterógrada459. En 

condiciones ex vivo ha demostrado una reducción de la transmisión retrógrada de la presión 

intravesical que es del 95% en los CDJ estándar, aunque a su vez también se observa una 

disminución de su capacidad de drenaje126. 

Con respecto a su rendimiento a nivel clínico, la serie de 46 pacientes de Ahmadzadeh et al464 

muestra una disminución significativa del RVU y del dolor durante la micción, mejorando 

significativamente la comodidad de los pacientes. Los autores sugieren que el descenso de las 

molestias puede deberse a un menor daño sobre el urotelio de la vejiga por parte de la 

membrana. De igual manera, en el estudio prospectivo aleatorizado de Ecke et al459, los 

pacientes con este dispositivo, en comparación con el CDJ estándar, presentan 

significativamente menor grado de hidronefrosis, menor tasa de recambio de catéter, refieren 

menos dolor suprapúbico y lumbar durante la micción, y en ningún caso califican este diseño 

como más molesto que un CDJ. Interpretando el dolor lumbar durante la micción como 

resultado del RVU, este estudio concluye que la disposición del CDJ con membrana antirreflujo 

es un procedimiento coste-efectivo que proporciona una reducción significativa de los efectos 

adversos en los pacientes. Sin embargo, estos resultados no concuerdan con los de Ritter et al465, 

que por medio del cuestionario USSQ no evidencian diferencias significativas en los síntomas ni 

en la calidad de vida de los pacientes con este diseño frente a un CDJ estándar, a pesar de 

proporcionar este primero, una reducción significativa del RVU.  

Se ha evaluado asimismo este diseño en la ureteroneocistostomía mediante la técnica Lich-

Gregoir para trasplante renal. Se describen tasas bajas de complicaciones, la recuperación 

temprana del peristaltismo y la ausencia de diferencias significativas en la incidencia de RVU e 

UTI. Los estudios son escasos y con bajo nivel de evidencia, con lo que estos resultados podrían 

atribuirse también al uso de catéteres de pequeño calibre y a una realización correcta de la 

técnica Lich-Gregoir466–468. Finalmente, el análisis del CDJ como factor de riesgo de UTI y de 

nefropatía por virus BK en trasplante renal, no muestra diferencias significativas en la incidencia 
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de infección urinaria y de viremia BK entre la presencia o ausencia de membrana, aunque estas 

tasas sean inferiores en los pacientes con CDJ con membrana antirreflujo469. 

La válvula antirreflujo, desarrollada por Park et al, consiste en un dispositivo polimérico que se 

acopla al extremo vesical del CDJ, formado por una cavidad interna y dos valvas, de 5,3 mm de 

longitud y 2,8 mm de diámetro 470. Conformada mediante impresión tridimensional, está 

compuesta por Tango Plus FLX980, un material altamente elástico y de textura gomosa. El 

mecanismo de este dispositivo se fundamenta en la diferencia de presiones entre uréter y vejiga, 

se mantiene abierto siempre y cuando la presión intraureteral sea superior a la intravesical, de 

lo contrario, si se incrementa esta última, la válvula se ocluye imposibilitando el flujo retrógrado 

de orina470. Su valoración en laboratorio evidenció que a presiones intravesicales a partir de los 

50 cm H2O, la válvula reduce hasta 8 veces la probabilidad de reflujo intraluminal en 

comparación con un CDJ estándar470. Las repercusiones que tiene este dispositivo sobre el flujo 

anterógrado son mínimas y el paso de una guía a su través no provoca daños ni deformaciones 

notables470. Kim et al460 evaluaron in vivo la eficacia de esta válvula antirreflujo ensamblada con 

un CDJ estándar, en modelo porcino. El RVU se analizó mediante una cistouretrografía de 

vaciado simulado (SVCUG) y reveló grados de RVU significativamente menores en presencia de 

la válvula antirreflujo, en comparación con su homólogo convencional. No obstante, aunque de 

menor grado, el RVU continúa presente con una tasa del 18%, puesto que, de nuevo, este 

dispositivo no impide el RVU extraluminal. Los autores también describen un descenso 

significativo del flujo intraluminal a través del catéter y la válvula tras las primeras 12 horas, 

probablemente debido a la hidratación del polímero. Se trata de un estudio agudo de 24 h de 

duración con solo un ejemplar, por lo que existen ciertas limitaciones a la hora de interpretar la 

efectividad del dispositivo, así como las potenciales complicaciones a largo plazo, como la 

posible obstrucción de la válvula debido a incrustaciones229,471. 

 

Modificaciones del extremo distal 

Los catéteres ureterales que presentan modificaciones en su extremo distal persiguen un 

objetivo común, la reducción de material a nivel de la UUV y trígono vesical para mitigar las 

molestias en los pacientes derivadas de la fricción con el urotelio en esas áreas143, 153,461,462. 
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Con el objetivo de evitar la retirada cistoscópica de los CDJ, se ha desarrollado un CDJ con aplique 

magnético conformado por un imán de dimensiones de entre 7 y 9 Fr y de forma cilíndrica, fijado 

a su extremo distal por medio de una sutura472. Para la extracción del CDJ, se introduce un 

catéter con punta magnética; en contacto con el extremo distal del CDJ, los dos imanes se 

acoplan permitiendo la extracción del CDJ mediante tracción472. Las evaluaciones clínicas del 

catéter Magnetic Black-Star (Urotech®, Alemania) mediante USSQ y escalas visuales analógicas 

han revelado una menor incidencia de dolor y molestias durante la extracción con el uso de este 

sistema, especialmente en hombres472,473. El tiempo de extracción es también significativamente 

menor en comparación con la retirada convencional mediante cistoscopia472. Sin embargo, 

posee el inconveniente que la aparición de incrustaciones en el aplique metálico anula este 

sistema magnético de extracción473. 

La modificación del extremo distal del catéter Tail stent (Boston Scientific Corporation, EE.UU.) 

consiste en un adelgazamiento progresivo de su diámetro en dirección distal. Estos diseños, de 

32 cm de longitud, presentan un diámetro a nivel piélico de 7 Fr y a medida que alcanzan el 

extremo distal, disminuyen su calibre hasta los 3 Fr, diámetro con el que atraviesa la UUV461. Al 

contrario que los CDJ estándar, este extremo vesical no presenta conformación de bucle, sino 

rectilínea. La finalidad de esta innovación es minimizar la cantidad de material presente a nivel 

de la UUV y trígono vesical461. La investigación in vitro llevada a cabo por Olweny et al86 relativa 

al drenaje proporcionado por distintos diseños de catéter ureteral, evidenció que el flujo de 

orina a través del Tail stent (Microvasive Urology/Boston Scientific Corporation, EE.UU.) es 

similar a los diseños de CDJ convencionales. Este diseño ha mostrado resultados clínicos 

favorables, ocasiona un 21% menos de sintomatología de tracto urinario inferior que un CDJ 

estándar de 7Fr461. Sin embargo, no supone ninguna mejoría significativa del dolor lumbar y 

suprapúbico e induce un grado similar de inflamación urotelial, valorado a nivel endoscópico en 

el momento de la retirada del dispositivo.  

Se ha procedido asimismo al análisis en modelo porcino del denominado Buoy stent (Cook 

Medical, EE.UU.), un catéter con las características de un Tail stent salvo que su diámetro mayor 

proximal es de 10 Fr474. De igual manera que con el diseño anterior, la reducción del diámetro 

alcanza los 3 Fr a nivel distal. El Buoy stent presenta un drenaje de orina efectivo, permite una 

adecuada cicatrización ureteral tras endoureterotomía y provoca menor daño histológico de la 

UUV, en comparación con un CDJ estándar del 7 Fr y un Endopyelotomy stent (Cook Medical, 

EE.UU.). Por su parte, el Endopyelotomy stent, posee la morfología de un CDJ estándar, con la 

particularidad de presentar un diámetro de 14 Fr en su sección proximal y de 7 Fr en la distal, 

con una transición suave entre ambos. El objetivo de este dispositivo es mantener el drenaje 

urinario tras la endopielotomía, estando diseñado para que la sección de mayor diámetro se 

ubique en el área de cicatrización del uréter, sirviendo como molde en la cicatrización por 

segunda intención y para evitar la retracción cicatricial475. 

El diseño Polaris™ Loop®, desarrollado por Boston Scientific (Boston Scientific Corporation, 

EE.UU.), está compuesto por un catéter monojota de 6 Fr en cuyo extremo distal se dispone un 

bucle filiforme doble de 5 ó 7 cm de longitud según el modelo y con un calibre igual o inferior a 

3 Fr153. El objetivo de la sustitución del extremo vesical por ese bucle es la reducción de casi un 

70% de material a nivel distal, con respecto a un CDJ estándar, restringiendo así la interacción 

del catéter con el urotelio vesical y del uréter intramural, y con ello las molestias sufridas por 

parte de los pacientes153. La mayoría de mejoras inducidas en la clínica de los pacientes por este 

diseño no son significativas en comparación con los diseños comerciales de CDJ153,476. Diversos 
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estudios comparativos frente a diseños estándar de CDJ, muestran que aunque el Polaris™ 

Loop® produce una reducción del dolor, de los síntomas de llenado y del consumo de analgésicos 

en los pacientes, estos parámetros no llegan a ser significativos153,476. Solamente en el estudio 

de Kawahara et al477, la disminución de material en la vejiga proporcionada por el catéter 

Polaris™ Loop®, ocasiona una reducción significativa del dolor y de los síntomas urinarios, salvo 

de la nocturia. Igualmente, este diseño se ha empleado como alternativa a la sonda de 

nefrostomía en la denominada nefrolitotomía percutánea tubeless478. En este caso, la inserción 

del catéter presenta la particularidad de sufrir una trasposición, de manera que los bucles 

distales se alojan a lo largo del tracto de nefrostomía para fijarse con una sutura a la piel, 

mientras que el bucle proximal se asienta en la vejiga. Con este dispositivo los pacientes, además 

de presentar una estancia hospitalaria más breve, refieren menor dolor gracias a la disminución 

del diámetro del tracto percutáneo posoperatorio y consumen menos analgésicos en 

comparación con un drenaje estándar de nefrostomía478. 

Recientemente, B. Vogt ha publicado dos casos clínicos relativos al tratamiento de obstrucciones 

ureterales malignas con un nuevo diseño de catéter ureteral polimérico479,480. La principal 

característica de este innovador diseño consiste en la eliminación del bucle vesical e incorporar 

un sistema anti-migración de silicona. En lugar de ubicarse sobre el trígono vesical, esta 

estructura distal queda alojada en el orificio ureteral, eludiendo la interacción del material con 

el urotelio del trígono vesical. Estos dos casos han probado la viabilidad de la disposición del 

catéter tanto de manera única, como en tándem y la seguridad y efectividad del dispositivo479,480. 

No obstante, la migración distal con presencia de catéter en la vejiga supone un agravante de 

los síntomas urinarios en los pacientes480. 

Otra modificación del extremo distal la constituyen los denominados suture stent o monojota 

con hilo distal, catéteres ureterales monojota cuyo extremo distal ha sido sustituido por uno o 

dos hilos de sutura143,462. Los diseños más representativos de este tipo son JFil® y MiniJFil®, 

desarrollados nuevamente por el grupo de Vogt et al143,481–484. Sin embargo, el estudio de Hübner 

et al126 describe en 1993 una versión preliminar de estos diseños, en los que hay una ausencia 

de jota distal y en su lugar se dispone una sutura que facilita la extracción del dispositivo. La 

evaluación ex vivo de este diseño reveló una capacidad de reducir un 60% la transmisión del 

incremento de presión intravesical hacia pelvis renal, mostrando su potencial antirreflujo. Esta 

modalidad de catéter ureteral se evaluó en 11 pacientes en total, con tasas de complicaciones 

satisfactorias485,486, aunque no se publicó nada más al respecto, hasta los estudios de Vogt et al 

dos décadas después143,481. Los diseños JFil® y MiniJFil® se basan en la reducción de material del 

catéter a nivel de uréter distal y trígono. Los autores defienden que las áreas sanas del uréter 

no requieren del drenaje urinario proporcionado por un CDJ y por tanto, en aquellos casos en 

los que la obstrucción ureteral sea proximal, se puede reemplazar el material de las secciones 

más distales del CDJ por un componente de menor calibre, como un hilo de sutura, sabiendo 

que la reducción del diámetro no provoca un detrimento del flujo urinario143. El JFil® está 

constituido por un 50% de CDJ, dispuesto en posición proximal y el 50% restante por dos hilos 

de sutura, mientras que el MiniJFil® posee solamente el jota piélico, al que se le han acoplado 

los hilos de sutura. En ambos casos, la sutura es doble, de polipropileno de 5-0, presentando por 

tanto un diámetro total en esa sección del catéter de 0,6 Fr143. La valoración clínica del diseño, 

mediante la herramienta de evaluación USSQ, mostró una capacidad de drenaje urinario 

efectiva, así como una reducción significativa del dolor y de los síntomas urinarios, sugiriendo 

su potencial para limitar la aparición de RVU143. Todos los catéteres se insertaron con éxito y en 

tres de ellos las suturas migraron hacia proximal, requiriendo de su extracción ureteroscópica. 
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Se describe la capacidad de la sutura para dilatar el uréter como un hallazgo inesperado y 

potencialmente beneficioso para la eliminación de fragmentos litiásicos residuales143. 

Efectivamente, estos mismos autores demuestran un año después, la seguridad y eficacia del 

empleo del diseño MiniJFil® tras procedimientos de litotricia extracorpórea por ondas de choque 

y de litotricia mediante ureteroscopia481. No obstante, este diseño no está exento de 

complicaciones, pues se detecta hasta un 20% de suturas migradas en el momento de la 

extracción del catéter. El 16% representa migraciones hacia uretra, carentes de relevancia 

clínica. Sin embargo, la retirada de los catéteres cuya suturas han migrado proximalmente, 

pueden suponer un reto endourológico, además del riesgo probable de afectación del drenaje 

de orina143. 

Catéteres intraureterales 

Con el objetivo de abolir las molestias ocasionadas por el RVU y el extremo vesical, nuestro 

grupo de investigación ha desarrollado y patentado (EP 2749311A1) un catéter ureteral 

antirreflujo autorretentivo denominado BraidStent®144. Este diseño consiste en un catéter 

intraureteral conformado por un extremo proximal de 3 cm de longitud, con canal interno y 

morfología de jota, un cuerpo central de 3 Fr en disposición trenzada y desprovisto de luz, y un 

extremo distal en forma de doble hélice de 36 Fr de diámetro máximo en expansión144. El 

extremo proximal, cuyo canal de trabajo posibilita la inserción del dispositivo coaxialmente a 

una guía, se dispone a nivel intrapiélico y actúa como sistema autorretentivo, mientras que el 

extremo distal, además de comportarse a modo de sistema de anclaje intraureteral, facilita el 

drenaje urinario y disminuye la presión gracias a su conformación de doble hélice144. La lógica 

detrás del diseño intraureteral se fundamenta en que la vía para inhibir tanto el reflujo 

intraluminal como extraluminal, es mantener la UVV intacta, dado que la presencia de material 

atravesando el orificio ureteral provoca, además de dilatación pasiva, la incompetencia de su 

mecanismo antirreflujo87,121. La ausencia de material a nivel de trígono vesical evita los efectos 

adversos de los CDJ desencadenados a nivel vesical, aunque limita las indicaciones del 

dispositivo a todas aquellas que no requieran de una dilatación de la UUV144,487. 

La validación del BraidStent® en modelo porcino demostró que este diseño satisface las 

expectativas de un CDJ en cuanto a la dilatación ureteral pasiva, evitando completamente el 

RVU y disminuyendo significativamente el daño macroscópico e histológico en la UUV, lo que 

probablemente reducirá las molestias en los pacientes con CDJ144, 151,251. Además, el efecto de 

andamio interno del catéter se ha evaluado en un modelo porcino inducido de obstrucción de 

la UPU, tratado mediante endoureterotomía o pieloplastia laparoscópica de Anderson-Hynes y 

la consecuente disposición de un BraidStent®487. A este respecto, la intubación selectiva del área 

afectada proporcionada por este diseño intraureteral permite una recuperación 

ultrasonográfica adecuada del riñón y la cicatrización ureteral con tasas de éxito quirúrgico 

aceptables, superiores al 85%, lo que apunta a la cirugía ureteral como una de las indicaciones 

que pueden beneficiarse de este diseño antirreflujo. Igualmente, se describe un mantenimiento 

del peristaltismo distal al dispositivo en más del 70% de los uréteres. No obstante, la retirada 

endoscópica de un catéter intraureteral entraña cierta dificultad y por ello estas validaciones del 

diseño representan la prueba de concepto para la consiguiente validación del BraidStent® 

compuesto por materiales biodegradables144,487. 

Los beneficios de la reducción de material del catéter a nivel de trígono y uréter distal sobre la 

calidad de vida de los pacientes cateterizados, se corroboran en el estudio aleatorizado de 

Yoshida et al257. En este la inserción de un catéter intraureteral tras litotricia ureteroscópica, 
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provoca significativamente menor dolor y síntomas urinarios, así como una reducción también 

significativa del consumo de fármacos analgésicos. 

Modificaciones del cuerpo central del CDJ 

Finalmente, con una modificación distinta a las presentadas anteriormente, el catéter Percuflex 

Helical™ (Boston Scientific Corporation, EE.UU.), es un CDJ de corte en espiral en su cuerpo 

central, que mantiene la morfología de un CDJ estándar en los extremos distales. Este dispositivo 

está disponible comercialmente, cuya conformación en espiral se ha desarrollado para 

adaptarse a la forma del uréter y acomodarse a los movimientos de los pacientes488,489. 

Mucksavage et al489 evaluaron este diseño en modelo porcino y su estudio comparativo puso de 

manifiesto que, al ligar los vasos renales y administrar solución salina a través de un tracto de 

nefrostomía, el catéter Helical™ drena la orina de manera similar a un CDJ Percuflex Plus™, tanto 

inmediatamente tras la colocación del dispositivo, como a los 10 días. Igualmente, no se 

encuentran diferencias significativas en el daño histológico causado por ambos catéteres y el 

catéter Helical™ además evidenció una mejor acomodación a la forma del uréter. En un estudio 

clínico comparativo 488, se ha visto que esta última característica mejora la comodidad de los 

pacientes al reducir significativamente la necesidad de analgésicos, aunque no genera una 

reducción significativa de la intensidad del dolor488. 

CDJ con doble canal interno 

Los CDJ con doble canal interno o dual-lumen ureteral stent (Gyrus ACMI Corporation, EE.UU.) 

son unos dispositivos que se han diseñado para mejorar las características de drenaje de orina 

en compresiones extrínsecas. Este diseño consiste en dos CDJ adheridos entre sí de manera que 

proporcionen dos vías de drenaje interno. En su evaluación ex vivo, este prototipo proporciona 

significativamente mayor drenaje extra e intraluminal bajo condiciones de compresión 

extrínseca, en comparación con un CDJ estándar490. 

3.3.3 Materiales 

El material ideal que conforma un catéter ureteral ha de ser biocompatible, estable, fácilmente 

manejable, radiopaco, tener la capacidad de aliviar las obstrucciones tanto intraluminales como 

extraluminales, ser resistente al biofilm e incrustaciones, proporcionar bienestar al paciente y 

estar ampliamente disponible a un coste razonable179, 272, 450,454. Ningún material empleado hasta 

la fecha para la fabricación de los CDJ cumple todos estos criterios, ni ha demostrado resultados 

clínicamente relevantes272, 454,476. Con respecto a la biocompatibilidad, se define como el estado 

ideal en el que un biomaterial no es alterado por su entorno y, a su vez, no provoca ningún 

cambio en el mismo491. Hay dos tipos principales de materiales biocompatibles que componen 

generalmente los catéteres ureterales comercialmente disponibles: polímeros y metales450, 

454,457. 

CDJ poliméricos 

En cuanto a los CDJ poliméricos, presentan propiedades biológicamente más estables en 

comparación con los materiales metálicos, haciéndolos más favorables para el ambiente 

urinario457,492. Los primeros CDJ estaban constituidos de polietileno, un polímero sintético cuyo 

empleo se abandonó posteriormente debido a que su fragilidad, tendencia a fracturarse y 

rigidez limitaban su uso clínico493. Con el objetivo de resolver las limitaciones que presenta este 

material, se han considerado combinaciones de polietileno, otros polímeros como el 

poliuretano, así como la silicona494. La silicona es un material con excelente biocompatibilidad y 

lubricación que además es de los polímeros empleados en CDJ más resistentes a la formación 



64 
 

de biofilm e incrustaciones495,496. Sin embargo, dada su gran flexibilidad y elasticidad, genera 

cierta dificultad a la hora de avanzar los dispositivos durante su inserción; además de que su 

baja resistencia a la tracción la hace susceptible a la compresión extrínseca454, 458,497. 

Presentando características intermedias entre la rigidez del polietileno y la elasticidad de la 

silicona, el poliuretano es el polímero de clase genérica más comúnmente empleado para la 

fabricación de catéteres ureterales, muy versátil y económico en comparación con otros 

materiales454,497. No obstante, su uso no está exento de inconvenientes, pues es un material 

rígido que causa molestias al paciente, ulceración y erosión uroteliales significativas498. Los 

nuevos materiales y combinaciones que se han ido desarrollando para mejorar la comodidad de 

los pacientes y el rendimiento del propio catéter, son más suaves, más cómodos y fáciles de 

maniobrar dentro del tracto urinario497. Normalmente se componen de termoplásticos, 

elastómeros termoestables y otros materiales patentados, que en su mayoría contienen en 

parte poliuretano o silicona474,505,509. Los principales materiales de uso común de CDJ 

comercializados y sus características conocidas, vienen reflejados en la Tabla 2. 

Material Características Ejemplos comerciales 

Poliuretano Mejor eficiencia de drenaje en 
comparación con la 
silicona499. 

Rigidez, erosión urotelial498. 

Bardex double pigtail; Yellow 
Star ureteral stent (Bard 
Medical, Division, EE.UU.). 

Silicona Mayor inhibición de 
incrustación que 
poliuretano495,496. 

Alta flexibilidad, elasticidad y 
lubricación. Baja resistencia a 
la tracción454, 497,500. 

Black Silicone® filiform 
Double pigtail ureteral stent 
(Cook Medical, EE.UU.). 

Fluoro-4 silicone ureteral 
stent (Bard Medical, Division, 
EE.UU.) 

C-Flex® Polímero termoplástico de la 
familia de las siliconas. Menor 
coeficiente de fricción en 
comparación con el 
poliuretano y Percuflex™492. 

C-Flex® Multi-length ureteral 
stent (Cook Medical, EE.UU.). 

Silitek™ Alta resistencia a la tracción, 
débil fuerza retentiva de los 
extremos distales y 
relacionado con edema 
urotelial498. 

Medical Enginering©, 
Argentina. 

Percuflex™ Polímero de la familia de las 
siliconas. Durabilidad 
relativamente larga en 
comparación con el 
poliuretano y la silicona500,501. 
De superficie suave y lisa, 
pierde rigidez a temperatura 
ambiente179. 

Percuflex™ Plus Ureteral 
Stent (Boston Scientific 
Corporation, EE.UU.). 
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Sof-Flex® Consiste en una capa fina de 
polímero hidrofílico que crea 
una superficie de baja fricción 
mediante la retención de 
líquido179. 

Sof-Flex® Double pigtail stent 
(Cook Medical, EE.UU.). 

Durómetro dual Combinación de distintos 
polímeros, con mayor dureza 
en el extremo proximal para 
proporcionar resistencia a la 
tracción y a la migración, y 
menor rigidez en el extremo 
distal para minimizar los 
STUI140, 476,502. 

Polaris™ Ultra Ureteral Stent 
(Boston Scientific 
Corporation, EE.UU.). 

Vortek® double loop ureteral 
stents (Coloplast A/S, 
Dinamarca). 

Contour®  Polímero de baja dureza con 
efecto similar a Percuflex™ 
sobre el confort de los 
pacientes501. 

Contour® Ureteral Stent 
(Boston Scientific 
Corporation, EE.UU.). 

Endo-sof™ Presenta una buena 
estabilidad de sus 
propiedades mecánicas tras la 
exposición durante 30 días en 
orina500. 

Endo-Sof™ Double pigtail 
ureteral stent (Cook Medical, 
EE.UU.). 

Tecoflex® Poliuretano alifático que 
pierde rigidez a los pocos 
minutos a temperatura 
ambiente para facilitar 
inserción179. 

Quadra-Coil® Multi-length 
ureteral stent (Gyrus ACMI 
Corporation, EE.UU.)  

InLay® Disminuye su rigidez hasta un 
50% a temperatura 
corporal502. 

Inlay® Ureteral stent (Bard 
Medical Division, EE.UU.). 

Vertex® Alta resistencia de sus 
extremos distales500. 

Vertex® (Applied Medical, 
EE.UU.). 

Tabla 2. Materiales poliméricos empleados en CDJ comercialmente disponibles. 

Las propiedades físicas de los materiales constitutivos de los CDJ son objeto de estudio, con el 

fin de determinar cuáles son las características que proporcionan eficacia al dispositivo y 

bienestar al individuo cateterizado454, 457,500. Sin embargo, no está claro, especialmente desde la 

perspectiva del paciente en cuanto a molestias y dolor, en qué medida estas propiedades físicas 

de los CDJ afectan a su biocompatibilidad y perfil de efectos secundarios, ya que hoy día no hay 

evidencia científica que indique el beneficio de ninguna característica en particular501. 

Diversos estudios se han centrado en la evaluación de la dureza de los materiales y su relación 

con la sintomatología en los pacientes140, 476,501–504. La dureza de un catéter es una propiedad 

física expresada con el término durómetro. El durómetro es además el instrumento de medida 

de la dureza, que en estos casos se expresa en la denominada escala A501. Características como 

la fuerza del extremo distal, la flexibilidad, la resistencia a la tensión y la memoria repercuten en 

la dureza del CDJ500,501. El mecanismo de cristalización y reticulación en los materiales influye en 
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la dureza de estos, resultando una mayor cantidad de enlaces cruzados o cross-linking, en un 

mayor valor durómetro. La gama de valores de dureza de los materiales que componen los CDJ 

varía entre 40 y 90 A, y se han establecido las categorías catéter blando y catéter duro en función 

de valores inferiores a 64 y valores iguales o superiores a 65, respectivamente. 

Cuanto más alta es la lectura del durómetro, mayor la resistencia a la tensión del catéter, así 

como su rigidez502. Se ha asociado de manera general una mejor tolerancia a los materiales más 

blandos frente a los rígidos, debido a lo cual las casas comerciales han invertido sus recursos en 

el desarrollo de materiales y CDJ de carácter blando, como Contour® y Endo-sof™476,500,501. No 

obstante, la evidencia científica para tal asunción es escasa y heterogénea501. Hay estudios que 

no evidencian asociación entre el grado de los síntomas, diseño, longitud, composición o valores 

de durómetro del catéter505,506. Por el contrario, los resultados de un estudio prospectivo 

aleatorizado507, mostraron una incidencia significativamente mayor del dolor renal, suprapúbico 

y de la disuria con un CDJ rígido. Cabe destacar el estudio de Lee et al504, en el que InLay®, un 

material que se sitúa en la escala media del espectro de rigidez500, se relaciona con una 

incidencia significativamente menor de síntomas urinarios en comparación con materiales tanto 

más firmes como más blandos, entre los que figuran Endo-sof™ y Contour®. Si bien 

frecuentemente los materiales más rígidos se relacionan con una mayor intensidad de 

síntomas504, existe una falta de uniformidad de resultados en los estudios al respecto, que pone 

en cuestión la arbitrariedad de la clasificación de materiales duros y blandos a partir del valor 

64 A501. Asimismo, se alude a la dificultad de conocer las características precisas de los materiales 

más allá de la información proporcionada por parte del fabricante, lo que obstaculiza el estudio 

y categorización de los CDJ, al igual que su comparación501. Por tanto, la relación exacta entre la 

rigidez del catéter y la comodidad del paciente aún no está clara y merece una mayor evidencia 

científica500,501,504. 

Además del valor durómetro, se han explorado otras características físicas de estos materiales. 

Hendlin et al500 investigaron la resistencia y rigidez de 12 CDJ disponibles comercialmente, antes 

y después de la exposición a orina artificial durante 30 días en condiciones estáticas. Evaluaron 

la resistencia del extremo distal, definida como la fuerza máxima necesaria para traccionar del 

extremo proximal a través de un tejido artificial, y la rigidez mediante el módulo de Young. Los 

catéteres ureterales con mayor y menor valor de rigidez fueron C-Flex® y Black Silicone® 

respectivamente. Además, los correspondientes extremos distales de los materiales Vertex® y 

Endo-Sof® AQ presentaron la mayor y la menor resistencia. Los autores sugieren la importancia 

de la resistencia de los extremos distales para evitar la migración de los dispositivos, 

circunstancia en la que también influye la propia morfología de estos, bien en configuración de 

jota o en bucle cerrado. La rigidez, considerada análoga a la resistencia a la tracción en este 

estudio, mejora el rendimiento de los catéteres debido a que la disminución del coeficiente de 

fricción que genera proporciona un mayor soporte para el avance del catéter, de especial 

relevancia en su uso en estenosis ureterales500. Estas evaluaciones laboratoriales de distintos 

modelos comerciales de CDJ ha puesto de manifiesto, por un lado, la pérdida significativa de la 

resistencia y rigidez de los materiales tras su exposición prolongada, 30 días, a orina artificial. 

Por otro lado, se observa una gran variabilidad entre catéteres del mismo modelo procedente 

de distintos lotes, lo cual además de suponer un sesgo para el estudio, genera cierta 

preocupación para su uso en un contexto clínico500.  

Debido a la particularidad que presenta en sus materiales, el CDJ Polaris™ Ultra (Boston Scientific 

Corporation, EE.UU.) ha sido analizado en mayor profundidad en la bibliografía 
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científica177,490,515. El dispositivo Polaris™ está diseñado para aunar las ventajas de 

maniobrabilidad y facilidad de colocación que proporciona un material firme, con los beneficios 

en el confort aportados por un material blando. Para ello se combina en el mismo dispositivo, a 

nivel proximal, Percuflex™ de durómetro alto, con Percuflex™ más blando, en localización distal. 

Adicionalmente consta de un recubrimiento Hydro-Plus™ que facilita el avance y mejora la 

interfase catéter-uréter para una mayor biocompatibilidad502. El objetivo de presentar un 

extremo vesical blando es minimizar la agresión del urotelio de esa área y reducir así las 

molestias y síntomas urinarios177,466,467,489,514. De nuevo, no existe consenso en la literatura 

científica en cuanto a la efectividad de esta combinación de materiales. Davenport et al502 

efectúan una comparativa con el dispositivo InLay® y no observan ninguna diferencia en todos 

los dominios USSQ entre ambos catéteres. Las razones por las cuales no existen tales diferencias, 

según estos autores, se deben por un lado, a que InLay® es un material de dureza media500 que 

disminuye al 50% a temperatura corporal y por otro, la diferencia de valores de durómetro es 

de apenas 4 entre los dos tipos de Percuflex™ empleados en el CDJ Polaris™: 90 A frente a 86 A 

lo que puede no representar una disparidad en la rigidez con relevancia clínica. El estudio de 

Park et al140 muestra que este dispositivo, aunque no genera ventajas significativas con respecto 

a los síntomas e impacto en la calidad de vida de los pacientes en comparación con el CDJ 

Percuflex™ Plus (Boston Scientific Corporation, EE.UU.), el subanálisis de los distintos ítems del 

cuestionario USSQ revela una significativa mejora de la presencia de dolor, actividad física y 

rendimiento laboral por parte del Polaris™. Finalmente, Lee et al476 describen que el CDJ 

Polaris™, además de presentar la misma efectividad que el resto de CDJ comerciales contra los 

que se compara, entre los que figura Endo-Sof™ (Cook Medical, EE.UU.), proporciona una 

tolerabilidad favorable en términos de STUI, dolor y hematuria. 

CDJ metálicos 

Las propiedades físicas de los CDJ poliméricos hacen que no sean efectivos en el mantenimiento 

del drenaje de orina bajo ciertas circunstancias compresivas, entre las que se incluyen las 

obstrucciones ureterales malignas, en las que presentan una tasa de fracaso del 46-58%450,508–

511. El metal representa un material atractivo para estos casos dada su mayor rigidez y resistencia 

a la compresión512. No obstante, no existe suficiente evidencia científica respecto a su eficacia y 

biocompatibilidad, debido a que los metales son más propensos a la corrosión y menos estables 

en comparación con los polímeros450,513. Además de en los stent segmentarios, el metal se ha 

empleado en la conformación de diseños de CDJ en los dispositivos Silhouette® stent (Applied 

Medical, EE.UU.) y Resonance® stent (Cook Medical, EE.UU.)450.  

El CDJ Silhouette® es un dispositivo cuya estructura está compuesta por un alambre de nitinol 

recubierto con un polímero. El nitinol tiene por objetivo reforzar las paredes del catéter y el 

polímero actúa como interfase interactuando con el urotelio para proporcionar una mejor 

biocompatibilidad450. Las propiedades físicas del Silhouette® han sido analizadas mediante 

estudios mecánicos, que revelan una mayor resistencia a la compresión con respecto a los 

polímeros de SofCurl™, Tecoflex®, Polaris™ Ultra y Percuflex®. Esta resistencia solo es superada 

por el dispositivo Resonance® y puede traducirse en mejores tasas de éxito en el tratamiento de 

obstrucciones malignas, manteniendo el drenaje de orina a pesar de las fuerzas compresivas512. 

Se ha analizado también la resistencia a fuerzas excéntricas no axiales, que aporta información 

acerca de cuánta torsión puede soportar el material antes de deformarse514. En la comparativa 

efectuada frente a SofCurl™ Tecoflex®, Polaris™ Ultra y Percuflex®, Silhouette® de 4,6 Fr 

presentó la mayor resistencia, lo cual puede conllevar un menor fracaso en el drenaje de orina 

en las compresiones malignas o los procesos retroperitoneales514. Con respecto al drenaje de 
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orina intraluminal proporcionado por este dispositivo, Miyaoka et al515 describen que aunque 

en condiciones basales sea menor al de un CDJ Amplatz® de 10,2 Fr (Cook Medical, EE.UU.), el 

flujo a través del Silhouette de 8 Fr bajo compresión se mantiene 4 veces más estable que con 

el dispositivo Amplatz®. Hasta la fecha no se han efectuado estudios clínicos que puedan analizar 

los posibles beneficios que estas propiedades mecánicas del dispositivo Silhouette® pueden 

aportar a los pacientes450. 

Por su parte, el CDJ metálico Resonance® se compone de una aleación no magnética de níquel-

cobalto-cromo-molibdeno y está aprobado para un tiempo máximo de permanencia de 12 

meses450. El diseño presenta la configuración de CDJ con la particularidad de no estar fenestrado, 

contiene una guía interna de seguridad soldada a ambos extremos redondeados y cerrados. En 

toda su longitud el catéter tiene forma de espiral metálica, que proporciona flexibilidad y facilita 

su movimiento; los espacios que se forman en esta espiral proporcionan la vía de entrada de la 

orina para su drenaje por el interior del catéter508,509,513. El flujo de orina se produce 

adicionalmente por capilaridad513,516. La guía metálica que forma el esqueleto del catéter 

Resonance® evita la elongación del dispositivo, protegiendo al uréter, especialmente en el 

momento de retirada del dispositivo517. Este CDJ tiene un diámetro fijo de 6 Fr. La colocación del 

catéter se efectúa a través de una vaina y este queda posicionado de la misma manera que los 

CDJ estándar508,509. Ha demostrado, en condiciones laboratoriales, una resistencia a la 

compresión significativamente superior a los catéteres poliméricos y al Silhouette®512. Bajo estas 

condiciones in vitro, se ha observado que al aplicar fuerza sobre el dispositivo, este no se 

comprime, sino que la espiral se inclina, manteniendo su luz y protegiendo al catéter de la 

deformación512.  

Las propiedades del CDJ Resonance® se han evaluado en el entorno clínico, mostrado su eficacia 

en el tratamiento de obstrucciones malignas extrínsecas, estenosis benignas, 

ureterocutaneostomías y en estenosis postrasplante renal508,509, 513,517–523. Las tasas de éxito de 

colocación del dispositivo oscilan en torno al 84,6-100%513, 517,521, mientras que la tasa de éxito 

en la preservación de drenaje urinario es del 77,3-90%509, 517,521,522. El tiempo de permanencia 

medio de este catéter es de 6,2 a 8,5 meses509, 513,520, pudiendo llegar a los 21,3 meses513,521. A 

este respecto, Chow et al508 observan que la duración funcional por parte del Resonance® es 4 

meses superior a la permanencia de los CDJ poliméricos, lo cual mejora la calidad de vida de los 

pacientes, espaciando las intervenciones para su recambio. Los factores de riesgo descritos en 

el fracaso de estos dispositivos son el tratamiento previo de las lesiones malignas mediante 

radioterapia, tumores genitourinarios, una funcionalidad renal deteriorada analizada a partir de 

los valores de creatinina sérica, tumores que invaden la vejiga de la orina, presencia de 

hidronefrosis y la inserción del catéter por vía anterógrada508,509, 513, 520,522. Los pacientes también 

sufren los efectos adversos asociados a los CDJ, como la irritación vesical, hematuria 

macroscópica, hiperplasia urotelial, disuria e incrutaciones513,520. Además se ha evidenciado520, 

la importancia de la elección de la longitud adecuada del Resonance® en cada paciente para la 

mejora de su bienestar. Con respecto a la incrustación, Liatsikos et al513 y Nagele et al520, 

describen una incidencia del 22% y del 25%, respectivamente. Esta es más evidente en los 

extremos del catéter y, al igual que con los CDJ poliméricos, depende también de factores 

intrínsecos de la propia orina, los pacientes formadores de litiasis pueden representar una 

contraindicación relativa para este dispositivo, dada su prolongada permanencia en el tracto 

urinario513. Asimismo, el material es susceptible a la corrosión, habiéndose reflejado en los 

catéteres, la formación de pequeñas fisuras y orificios sobre su superficie513.  
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Con respecto a las contraindicaciones del CDJ Resonance®, muestran una tasa de éxito del 100% 

en el tratamiento de obstrucciones malignas, frente a un 44% en lesiones de carácter benigno513. 

La causa de fracaso más frecuente fue la oclusión del catéter por la reacción hiperplásica y la 

proliferación del proceso obstructivo en lesiones benignas intrínsecas. Por ello los autores 

sugieren evitar el uso de este dispositivo en obstrucciones benignas intrínsecas de carácter 

proliferativo, y determinan que el éxito de este dispositivo reside en una adecuada selección de 

los casos de acuerdo con las características del proceso tratado y los factores de riesgo 

anteriormente descritos513. 

Finalmente, debido a que el CDJ Resonance® presenta un importe 8 veces superior al de un CDJ 

estándar. López-Huertas et al524 analizaron de manera retrospectiva los datos de 13 pacientes 

sometidos al tratamiento de obstrucciones ureterales mediante la colocación de CDJ 

poliméricos y su posterior sustitución con el Resonance®. Calcularon en función de la tasa de 

recambio de cada dispositivo, que el Resonance® permite reducir un 43% el gasto total por 

paciente524. Por tanto, los beneficios que aporta este dispositivo vienen dados, en casos 

seleccionados, por la alta resistencia a la compresión de sus materiales y su durabilidad, que 

permiten tiempos de permanencia prolongados y obvian su recambio frecuente, mejorando la 

calidad de vida de los pacientes y disminuyendo el gasto médico508,513. 

3.3.4 Recubrimientos 

Los esfuerzos en investigación encaminados a abordar las complicaciones asociadas a los CDJ se 

han centrado, además de en la modificación de los diseños y desarrollo de nuevos materiales, 

en alterar la superficie de estos para dotarla de características favorables para el rendimiento 

del dispositivo y para los pacientes. Estas alteraciones vienen dadas por el empleo de sustancias 

de diversa índole, denominados recubrimientos450. Una de las principales finalidades de los 

recubrimientos es suavizar y uniformizar la superficie, disminuyendo así la fricción para facilitar 

la inserción de los catéteres y mejorar la tolerabilidad a los dispositivos. Los recubrimientos de 

los CDJ tienen también por objeto la prevención de colonización bacteriana e incrustación 

mediante la inhibición de la adhesión y la supervivencia de las bacterias en el dispositivo, así 

como la resistencia a la formación y la adherencia de cristales urinarios457,458. Se han elaborado 

y evaluado numerosas estrategias, basadas en gran medida en la aplicación de compuestos 

antimicrobianos y antiadhesivos, que modifican la carga superficial, la hidrofilicidad y 

rugosidad525. Adicionalmente, se investiga en recubrimientos específicos que confieran a los 

catéteres la capacidad de liberar sustancias, constituyendo los catéteres ureterales liberadores 

de fármacos, que se desarrollarán más adelante526. 

Recubrimientos hidrofílicos 

Los recubrimientos hidrofílicos están típicamente compuestos de hidrogeles, cuyo objetivo es la 

disminución de las interacciones indeseables entre el tejido y el material del CDJ454,500. Estos 

hidrogeles se componen de polímeros reticulados con la capacidad de captar agua e incorporarla 

a su estructura polianiónica, lo que aumenta la elasticidad y lubricación del dispositivo 

facilitando su avance durante la colocación, siempre y cuando el CDJ esté compuesto de 

materiales rígidos, pues los hidrogeles carecen de fuerza mecánica inherente454, 458,500. La 

absorción de agua una vez el recubrimiento entra en contacto con la orina incrementa la 

suavidad de la superficie del dispositivo, potenciando su inocuidad con el urotelio y mejorando 

por tanto el bienestar de los pacientes454,527. Esta inocuidad viene dada por la disminución del 

coeficiente de fricción, que reduce la irritación del urotelio y la adhesión celular500, 502,528,529. 

Entre los modelos de CDJ poliméricos comercializados con recubrimiento de hidrogel, constan 
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InLay® Ureteral (Bard Medical, Division, EE.UU.), Universa® Soft, Endo-Sof™, Sof-Flex® (Cook 

Medical, EE.UU.), Contour®, Percuflex™ Plus y Polaris™ Ultra (Boston Scientific Corporation, 

EE.UU.). En concreto este último está recubierto por HydroPlus™, patentado por el mismo 

fabricante, cuyas funciones de acuerdo con las especificaciones son facilitar la inserción del 

catéter y proporcionar una superficie suave en contacto con el urotelio500,502. 

Además, la formación de una capa fina de agua sobre la superficie del catéter, como resultado 

de las propiedades de alta solubilidad en el medio acuoso de los hidrogeles, impide 

potencialmente la formación de la capa de acondicionamiento, su consecuente biofilm, y de 

incrustaciones458,529,530. No obstante, los resultados relativos a su eficacia a este respecto, 

evaluada in vitro, son variables527,530,531. En el análisis in vitro de Desgrandchamps et al530, el 

polímero recubierto con hidrogel mostró significativamente mayores depósitos de sales de 

calcio y magnesio que el resto de polímeros no recubiertos. Sin embargo, John et al531 observan 

que a pesar de que el hidrogel no previene ni reduce la adhesión bacteriana, el tratamiento con 

cefazolina, ciprofloxacina o gentamicina del CDJ con hidrogel, produce una actividad 

antibacteriana local en condiciones laboratoriales, con mayor intensidad y durante más tiempo 

que su homólogo no recubierto. En la evaluación de Aquavene®, un hidrogel compuesto de 

polióxido de etileno y poliuretano, se reflejan significativamente menores tasas de incrustación 

y mayor mantenimiento del drenaje urinario, en comparación con la silicona y el poliuretano, 

tras 24 semanas en un simulador in vitro de flujo de orina527.  

Más recientemente, se ha desarrollado un hidrogel compuesto por poli(N,N-dimetilacrilamida) 

(PDMMA), para prevenir la formación de biofilm en los CDJ cuyo principal mecanismo de acción 

es impedir la adhesión de las proteínas de la capa condicionante, e inhibir por tanto la formación 

de biofilm e incrustaciones532. Su valoración in vitro, ha manifestado una colonización 5 veces 

menor de bacterias en presencia de este recubrimiento de PDMMA532.  

La polivinilpirrolidona (PVP) es un recubrimiento de naturaleza hidrofílica similar al hidrogel, que 

proporciona una superficie antiadhesiva gracias a sus propiedades lubricantes y a su solubilidad 

en el medio acuoso, que le confiere la capacidad de absorber el 40% de su peso de 

agua472,474,538,545. Su capacidad lubricante dota al CDJ de una superficie lisa, que facilita la 

disposición del catéter y que además, en el estudio in vitro de Tunney et al534 ha mostrado una 

reducción de la adhesión de E. faecalis y de las incrustaciones de estruvita e hidroxiapatita, en 

comparación con el poliuretano no recubierto533,534. 

Finalmente, la fosforilcolina (PC) es un componente que exhibe características estructurales y 

superficiales similares a las de la membrana lipídica de los eritrocitos. La PC genera un entorno 

hidrofílico en la superficie de los dispositivos y como resultado reduce la incrustación y la 

formación de biofilm19,472,547. En su análisis clínico, los CDJ recubiertos con PC se muestran menos 

vulnerables que los catéteres no recubiertos, al establecimiento de biofilm y depósito de 

incrustaciones, tras un tiempo de cateterización de 12 semanas536. 

Recubrimientos hidrofóbicos: Politetrafluoroetileno 

El politetrafluoroetileno (PTFE), también conocido como Teflon®, es un compuesto altamente 

hidrofóbico, antiadherente y lubricante de superficies con una aplicabilidad en un rango muy 

amplio de disciplinas525. Esta sustancia posee uno de los coeficientes de fricción más bajos de 

cualquier sustancia conocida, de 0,05-0,1, solo superado por polímeros de aluminio-magnesio-

boro, cuyo coeficiente es de 0,02; y muy cercano al de los compuestos de carbono tipo diamante 

, con 0,05-0,2525. Dado este coeficiente de fricción tan bajo y su resistencia a las fuerzas de Van 
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der Waals, empleadas comúnmente por los microorganismos para su adhesión a las superficies, 

el PTFE ofrece la posibilidad de disminuir la colonización bacteriana y las incrustaciones, 

empleándose como recubrimiento de CDJ458,525. López-López et al537 observaron in vitro la 

capacidad del compuesto de reducir la adhesión de E. coli y P. aeruginosa a la superficie de 

catéteres recubiertos con Teflón®. No obstante, las bondades del PTFE se han aplicado 

mayoritariamente en el campo de los stents metálicos recubiertos538, mostrando su efectividad 

para prevenir la hiperplasia urotelial y la obstrucción de los dispositivos durante un período 

mayor que los stents no recubiertos en modelo animal539. Sin embargo, los resultados con 

respecto a su eficacia en un entorno clínico no son concluyentes525,540,541. 

Carbono tipo diamante 

Los revestimientos de carbono tipo diamante  se han estudiado durante décadas como 

recubrimiento para reducir la fricción y el desgaste, siendo la primera descripción de su 

aplicación en dispositivos urológicos en 2004525. Este recubrimiento consiste en un material de 

carbono amorfo similar al diamante, que lo dota de biocompatibilidad, capacidad lubricante y 

una gran durabilidad525,542. La evaluación clínica de este recubrimiento sobre pacientes con 

incrustaciones recurrentes, mostró una reducción significativa de las incrustaciones, de la 

formación de biofilm, de los síntomas y de las complicaciones, así como una mayor durabilidad 

de la permanencia de los catéteres542. Hasta la fecha no se han publicado más estudios que 

analicen las propiedades de esta estrategia de recubrimiento de catéteres ureterales525. 

Plata 

La plata es un agente antimicrobiano de amplio espectro en bajas concentraciones, que una vez 

entra en contacto con un medio acuoso, se ioniza incrementando su reactividad227,543. La forma 

ionizada de la plata presenta una acción antibacteriana tanto contra especies Gram+ como 

Gram-, siendo capaz de desestabilizar la pared y membrana celular bacteriana, así como de 

inhibir numerosas enzimas y la replicación del genoma bacteriano, aboliendo su actividad227,544. 

Dado que presenta diferentes mecanismos de acción, el desarrollo de resistencia por parte de 

las bacterias es improbable545,546. 

La plata se ha utilizado durante más de dos décadas como recubrimiento de catéteres uretrales, 

generando cierta controversia, pues no hay evidencia clara de su eficacia525,547,548. En cuanto a 

su acción, el metaanálisis de Davenport et al547 muestra que las aleaciones de plata, excluyendo 

al óxido de plata, tienen la capacidad reducir hasta un 45% la tasa de UTI asociada a catéteres 

uretrales. Sin embargo, la evidencia científica, aunque favorece al uso de la plata como agente 

antimicrobiano en catéteres uretrales, es escasa y muy heterogénea548. Esto, junto con el coste 

ligeramente superior de los catéteres recubiertos de plata, ha derivado en gran medida en un 

uso inconsistente de estos525. Adicionalmente, un problema potencial asociado con el 

recubrimiento es la argiria, como resultado de una exposición prolongada a este elemento526. 

Con respecto a los catéteres ureterales, hoy día la plata y sus aleaciones se emplean solas, en 

combinación con otras sustancias antimicrobianas, o en forma de nanopartículas en los 

catéteres liberadores de fármacos227,546. En el caso de recubrimientos compuestos de 

nanopartículas de plata, el análisis in vitro de su acción antibacteriana y antiadhesiva demuestra 

la capacidad de las nanopartículas de plata para impedir la incrustación durante 2 semanas545. 

Glicosaminoglicanos 

Los glicosaminoglicanos (GAG) son constituyentes habituales de la orina y cumplen una función 

defensiva importante en la superficie de la vejiga, regulando la permeabilidad de la membrana 
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basal161,163. Asimismo, actúan como inhibidores naturales de la cristalización y por ello se han 

analizado como recubrimientos de materiales con el objetivo de prevenir el biofilm e 

incrustaciones454,525,526. El pentosán polisulfato (PPS) es un GAG cuya acción anti-incrustación fue 

demostrada in vivo, con resultados favorables presentando una inhibición 8 veces menor de la 

incrustación que los materiales homólogos no recubiertos, así como una inflamación 

significativamente menor549. 

El ácido hialurónico es también un GAG estructural que inhibe la nucleación, crecimiento y 

agregación de sales550. La unión covalente del ácido hialurónico a catéteres ureterales se asocia 

con un aumento de la hidratación y una disminución de la adsorción de proteínas y adhesión 

bacteriana551. No obstante, a pesar de mostrar resultados prometedores in vitro, su efectividad 

en el entorno clínico está aún por determinar551. 

El GAG cuyas propiedades como recubrimiento de catéteres urinarios más se han analizado, es 

la heparina. La heparina es una sustancia altamente sulfatada empleada considerablemente en 

medicina, predominantemente como anticoagulante y antiadhesivo16,23,31. Es una sustancia de 

seguridad ampliamente probada en el área cardiovascular, que se ha considerado como 

recubrimiento de catéteres urinarios para evitar la colonización bacteriana y las 

incrustaciones16,23,31,472. Concretamente, conforma el recubrimiento del CDJ Endo-Sof™ 

Radiance™ (Cook Medical, EE.UU.)525. Se considera que su efectividad antimicrobiana reside en 

su fuerte electronegatividad, capaz de repeler a los microorganismos201, 526,552. 

En cuanto a la heparinización de los dispositivos, se han descrito tres métodos diferentes552,553. 

La adsorción física de la heparina, que provoca su liberación rápida a las pocas horas tras la 

inserción del catéter, limitando el tiempo de efectividad de la heparina. Este método presenta 

utilidad en dispositivos e instrumental intervencionista que requiera de un corto período de 

acción de la heparina. Por otro lado, la incorporación de la heparina a los polímeros, que puede 

originar una liberación de bajo grado, potencialmente insuficiente para evitar la adhesión de 

moléculas y células. Finalmente, la unión covalente de la heparina al material, siendo el 

procedimiento de elección en la literatura científica consultada, pues garantiza la estabilidad de 

la heparina durante un período de tiempo más largo201,552,553. 

El comportamiento de la heparina en el contexto de los CDJ ha sido analizado tanto in vitro como 

in vivo. En el estudio clínico de Riedl et al552, se evalúa la formación de biofilm sobre CDJ de 

poliuretano recubiertos de heparina, en comparación con el mismo material no recubierto, 

durante una permanencia de 2-6 semanas. No se observa biofilm ni obstrucción en ninguno de 

los catéteres recubiertos, con un 10% de incrustaciones frente a un significativo 50% de 

incrustaciones en los CDJ control552. En condiciones in vitro, la heparina también impide el 

depósito de incrustaciones, pero es susceptible a la colonización de P. mirabilis201. 

Posteriormente, Cauda et al236 efectúan un estudio comparativo del rendimiento de la heparina 

a largo plazo en obstrucción ureteral crónica bilateral, poniendo de manifiesto un depósito 

significativamente menor de incrustaciones en aquellos dispositivos heparinizados tras un mes 

en contacto con la orina. Asimismo, tras su extracción, los catéteres mantienen la capa de 

heparina intacta debido probablemente a su unión covalente al poliuretano236. Finalmente, y en 

contraposición a los resultados anteriores, Lange et al554 evidencian in vitro la ineficacia de esta 

sustancia para la disminución de la adhesión bacteriana, con resultados incluso inferiores a CDJ 

comerciales estándar sin recubrir554. 
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Péptidos antimicrobianos 

Los péptidos antimicrobianos o AMPs consisten en proteínas de bajo peso molecular con 

actividad antimicrobiana de amplio espectro contra bacterias, virus y hongos525. Son diversos 

tanto en su estructura como en sus mecanismos de acción, enfocados principalmente en la 

disrupción de la pared y membrana celular de las bacterias, así como en interrumpir la 

replicación genómica y la síntesis de proteínas. La posibilidad del desarrollo de resistencia a los 

AMPs por parte de las bacterias es escasa gracias a su mecanismo de acción multifactorial555,556. 

Uno de los AMPs empleados en recubrimientos de catéteres ureterales es el péptido inhibidor 

RNA III o RIP, que ha demostrado la capacidad de inhibir en S. aureus, la expresión de genes 

involucrados en la formación de biofilm y toxinas y a su vez aumentar la expresión de aquellos 

implicados en las respuestas al estrés, inhibiendo la comunicación intercelular557. Cirioni et al558 

describen una reducción significativa de la adhesión bacteriana proporcionada por parte de RIP 

en su evaluación in vivo.  

La taquiplesina III es otro AMP que posee actividad de amplio espectro contra bacterias Gram+ 

y Gram-, así como contra hongos525,526,559. En el mismo estudio mencionado anteriormente, 

también se demostró el papel bactericida de la taquiplesina III contra las cepas multirresistentes 

de P. aeruginosa. Asimismo, Minardi et al560 determina que recubrir los catéteres con 

taquiplesina III permite inhibir el crecimiento bacteriano hasta 1000 veces más, en comparación 

con catéteres no recubiertos.  

Con el objetivo de aumentar la densidad de AMPs sobre la superficie y generar así mayor 

resistencia a la adhesión de microorganismos, se ha propuesto la conjugación de estos péptidos 

con cepillos poliméricos555,561,562. Las evaluaciones llevadas a cabo tanto in vitro como in vivo 

muestran la viabilidad de esta combinación, su biocompatibilidad y su efectividad en la 

inhibición del crecimiento bacteriano, en particular de P. aeruginosa555,561,562. 

Polietilenimina  

Gultekinoglu et al563 han desarrollado un recubrimiento para catéteres de poliuretano que 

consiste en la unión covalente de polietilenimina (PEI) a un CDJ de poliuretano para formar una 

superficie con morfología de cepillo. La acción bactericida de los cepillos de PEI reside en la 

disrupción de la membrana celular de las bacterias, evitando a su vez su adhesión455. La 

evaluación in vitro puso de manifiesto su acción bactericida y antiadhesiva frente a K. 

pneumoniae, E. coli y P. mirabilis, así como una ausencia de citotoxicidad563. Tras estos 

resultados, los mismos autores pusieron a prueba este CDJ modificado, tanto in vitro en un 

modelo dinámico de biofilm, como in vivo en el modelo murino. Los resultados demuestran que 

la acción antiadhesiva y bactericida por contacto consigue inhibir un 50% y un 90% de las 

incrustaciones in vitro e in vivo, respectivamente564. 

Quitosano 

El quitosano o chitosán es un polímero biodegradable no tóxico que proviene de la 

desacetilación de la quitina, con capacidad de inhibir el crecimiento de un amplio espectro 

bacteriano y la formación de biofilm sobre las superficies457,458,526. Su mecanismo de acción, 

todavía por elucidar, parece estar relacionado con el aumento de la permeabilidad de la 

membrana celular bacteriana526,565. Debido a su naturaleza poco soluble, el quitosano presenta 

ciertas limitaciones para su uso como recubrimiento de catéteres y para compensar este 

inconveniente, se han analizado derivados cuaternarios del quitosano solubles en agua526. A este 

respecto, se ha observado en condiciones estáticas in vitro, que la combinación de quitosano 
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con polivinilalcohol (PVA) reduce la adhesión de proteínas y posee acción antibacteriana566. 

Adicionalmente, ha mostrado la acción antibacteriana del quitosano contra Staphylococcus 

resistentes a antibióticos cuando se carga sobre cemento óseo de polimetilmetacrilato (PMMA), 

acción significativamente superior al PMMA tanto solo, como en combinación de 

gentamicina567. 

Asimismo, se ha desarrollado un recubrimiento multicapa, ensamblando la heparina y el 

quitosano sobre películas de politereftalato de etileno (PET), con el objetivo de favorecer las 

capacidades antiadhesivas y antibacterianas de la capa de este compuesto568. Genera una 

disminución significativa de la adhesión y de la supervivencia bacteriana tras la incubación de 

este recubrimiento con E. coli, que se potencia con la incorporación de nanopartículas de 

plata568. 

Gendina 

La gendina es un antiséptico que contiene violeta de genciana y clorhexidina194. El análisis 

comparativo in vitro e in vivo de catéteres recubiertos de gendina frente a no recubiertos y a 

catéteres recubiertos de hidrogel de plata, refleja una resistencia significativa por parte de los 

dispositivos recubiertos a la adherencia de bacterias multirresistentes. En comparación con el 

hidrogel de plata, la gendina es más eficaz in vivo para la prevención de la colonización 

bacteriana y las UTI por E. coli, P aeruginosa, K. pneumoniae y las especies de Candida569. 

Copolímeros basados en la dihidroxifenilananina 

Los copolímeros de 3,4 dihidroxifenilalanina (DOPA) de polietilenglicol metoxilado se han 

mostrado buenos candidatos como recubrimiento de catéteres urinarios con resultados 

prometedores para reducir la adhesión bacteriana570,571. MacPhee et al572 en un esfuerzo por 

potenciar esta actividad antimicrobiana, han diseñado un recubrimiento formado por 

copolímeros basados en DOPA y partículas de amonio cuaternario y plata, aumentando así sus 

propiedades bactericidas. Estos recubrimientos mostraron una actividad bactericida superior al 

99,9% frente a E. coli en condiciones in vitro, manteniéndose a niveles no citotóxicos572. 

3.3.5 CDJ liberadores de fármacos 

Además de las estrategias de recubrimiento concebidas hasta el momento, la investigación en 

materia de catéteres ureterales se centra actualmente en incorporar la tecnología que dote a 

los dispositivos con la capacidad de liberar sustancias con acción local449. El uso de CDJ 

liberadores de sustancias permitirá disminuir el consumo de fármacos y evitar la retirada 

temprana de los CDJ como medidas ante los efectos adversos que ocasionan449, 454,526.  

Esta tecnología, de desarrollo más avanzado en el área de stents vasculares, en su aplicación en 

el tracto urinario persigue el objetivo de reducir la sintomatología asociada a los CDJ y combatir 

la colonización bacteriana, los biofilm y las UTI454. En 1997 se publican los primeros estudios in 

vitro relativos a catéteres ureterales y prostáticos liberadores de antibióticos, con resultados 

prometedores en la reducción de la adhesión bacteriana573,574. A principios de este siglo XXI, se 

evalúan tanto in vitro como in vivo catéteres antibacterianos liberadores de triclosán575,576. Estas 

investigaciones culminan en dos estudios clínicos que no muestran resultados significativos en 

la inhibición de la infección, incrustación o biofilm; aunque sí en la mejora del bienestar en los 

pacientes577,578. Como herramienta para reducir la sintomatología asociada, en 2010 se incluye 

al ketorolaco en catéteres ureterales liberadores de fármacos, sometiéndose tanto a estudios 

experimentales como clínicos579,580. Asimismo, recientemente ha surgido un área de interés 
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relacionada con el uso de catéteres liberadores de fármacos para el tratamiento tópico 

adyuvante del carcinoma de tracto urinario superior de bajo grado449,581. No obstante, este 

capítulo, enmarcado dentro de las estrategias de mejora de los efectos adversos y 

complicaciones de los CDJ, se va a centrar en los avances relativos a catéteres ureterales 

liberadores de fármacos cuyo propósito es la disminución de biofilm y UTI, o bien la reducción 

del dolor y molestias en los pacientes.  

Antibióticos 

Los antibióticos pueden exhibir acción bacteriostática o bactericida526 y su incorporación a los 

recubrimientos de los CDJ se efectuó inicialmente mediante la técnica de dip coating con 

soluciones que contenían antibióticos como la gentamicina, ciprofloxacina o norfloxacina582,583. 

Si bien este método se mostró eficaz a corto plazo, con una duración de pocas horas, esta técnica 

de recubrimiento presenta perfiles de liberación incontrolada, que dan lugar a la liberación de 

altas concentraciones iniciales que pueden llegar a ser citotóxicas, seguidas de dosis inferiores 

a la concentración mínima inhibitoria. Esto resulta en una eliminación incompleta de las 

bacterias conllevando una infección posterior que será más difícil de erradicar debido al 

desarrollo de resistencias584. Se determina por tanto, para la obtención de una actividad 

antibacteriana efectiva, una constante de liberación de al menos la concentración mínima 

inhibitoria del antibiótico en cuestión526. 

Como solución a los inconvenientes del método de recubrimiento por inmersión, se plantea la 

incorporación de los fármacos a recubrimientos biodegradables, de manera que el antibiótico 

se vaya liberando a medida que se produce la degradación del compuesto que recubre al CDJ458, 

526,585. Los recubrimientos más empleados a este respecto son el PVP, poliuretano y el fosfato 

cálcico526,585. Asimismo, se han explorado tecnologías liberadoras de fármacos basadas en el uso 

de enzimas. En particular, la enzima lipasa B embebida en un recubrimiento de policaprolactona 

(PCL) con gentamicina. La PCL constituye el sustrato para la lipasa, que desencadena su 

degradación y la ulterior liberación de la gentamicina, con una efectividad demostrada de 16 

días. Sin embargo, esta estrategia se ha abandonado debido a problemas de biocompatibilidad 

por parte de la lipasa B585. 

Los antibióticos que se han probado en catéteres urinarios y cuya eficacia en la reducción del 

crecimiento bacteriano ha sido demostrada in vitro son la rifampicina, tigeciclina, oxacilina, 

cefotaxima y vancomicina586,587. Diversos autores han confirmado que la combinación de 

antibióticos entre ellos o con otras sustancias ha mostrado tener un efecto antibacteriano 

sinérgico526,588,589. En particular, la vancomicina exhibe mayor efecto antibacteriano en 

combinación con la tigeciclina y la rifampicina587. Minardi et al588 comprobaron in vivo en el 

modelo murino la eficacia de catéteres liberadores de rifampicina en combinación con la 

inyección intraperitoneal de tigeciclina para inhibir la formación de biofilm de E. faecalis. 

Muestran además que esta efectividad se da solamente con la combinación de estas dos 

sustancias, pues la rifampicina genera resistencias por parte de bacterias Gram+ con gran 

rapidez cuando se emplea de forma aislada588. Esta misma sinergia se observa también en 

modelo animal al combinar la administración sistémica de amikacina con la disposición de CDJ 

liberadores de claritromicina589. 

En relación a la sinergia de los antibióticos con otros fármacos y sustancias, John et al531 

describen que en condiciones in vitro, el tratamiento del recubrimiento de hidrogel con 

ciprofloxacina, gentamicina y cefazolina, aumenta significativamente tanto la intensidad como 
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la duración de la acción de estos antibióticos frente a E. coli y E. faecalis, en comparación con el 

uso del hidrogel sin tratar. 

Los antibióticos representan sustancias complejas para su uso en CDJ liberadores de fármacos, 

el desarrollo de resistencias constituye un problema considerable en sí mismo, cuyo riesgo 

además se ve aumentado debido a la baja susceptibilidad de los biofilm a las dosis terapéuticas 

de los antibióticos590. Para continuar con su empleo, es necesaria una mayor comprensión de 

los mecanismos de resistencia por parte de las bacterias integrantes del biofilm, hasta ahora no 

esclarecidos detalladamente590. Considerando por tanto el gran inconveniente que supone el 

uso de antibióticos, los esfuerzos se centran ahora en los CDJ liberadores de fármacos en los que 

se han incorporado combinaciones de antibióticos, péptidos y biomateriales con acción de 

amplio espectro, como los péptidos antimicrobianos mencionados en el capítulo anterior, 

eludiendo la problemática relacionada con la resistencia antimicrobiana de los componentes del 

biofilm450,556. 

Triclosán 

El triclosán es un agente antimicrobiano de amplio espectro cuya eficacia, tanto antimicrobiana 

como antiinflamatoria ha sido demostrada en estudios relacionados con la cavidad oral y la piel 

durante las últimas décadas525,591. Dada esta efectividad, se ha considerado como sustancia en 

catéteres ureterales liberadores de fármaco con potencial para reducir las UTI y los síntomas 

asociados a los CDJ525,590. En función de su dosis, el triclosán posee una acción tanto 

bacteriostática como bactericida. Es un potente inhibidor de la enzima enoil-ACP reductasa 

(NADH), implicada en la síntesis bacteriana de ácidos grasos. La enzima diana del triclosán se 

encuentra sólo en las bacterias y por lo tanto no afecta a las células humanas. A dosis mayores, 

la acción bactericida del triclosán consiste en la desestabilización de membranas 

plasmáticas590,592. 

Basándose en estas propiedades del triclosán, Boston Scientific desarrolló el CDJ Triumph® stent 

(Boston Scientific Corporation, EE.UU.), impregnado en este agente y que ha sido evaluado tanto 

in vitro como in vivo525,526. El grupo de Chew et al ha mostrado la efectividad de este dispositivo, 

en condiciones laboratoriales, contra diversas cepas bacterianas en la que se incluyen K. 

penumoniae, E. coli, P. mirabilis y S. aureus. Sin embargo, E. faecalis y P. aeruginosa poseen 

resistencia al triclosán554,575. La inhibición del crecimiento de P. mirabilis fue confirmada in vivo 

por los mismos autores en un modelo animal de UTI576. A raíz de estos resultados iniciales, 

estudios adicionales in vitro mostraron que el triclosán puede reducir la expresión de citoquinas 

proinflamatorias expresadas en infecciones bacterianas o en disrupciones mecánicas del 

urotelio, asimismo evidenciaron cómo el triclosán potencia la acción de antibióticos de uso 

clínico habitual593–595. 

Sin embargo, dos estudios clínicos efectuados al respecto muestran resultados dispares577,578. El 

primero, un estudio agudo prospectivo y aleatorizado, de 1-2 semanas de duración no refleja 

una acción antibacteriana por parte del triclosán, aunque sí demuestra una mejora de los 

síntomas y molestias asociados a los CDJ577. El estudio crónico de 3 meses de duración efectuado 

por Mendez-Probst et al578, no evidencia beneficios significativamente clínicos con respecto a la 

colonización bacteriana y al urocultivo con el empleo del CDJ Triumph®, aun a pesar de producir 

una disminución del consumo de antibióticos. 

Si bien los resultados con las concentraciones de triclosán utilizadas en estas formulaciones son 

prometedores, el uso de este agente sigue siendo controvertido debido a su citotoxicidad hacia 
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las células de mamíferos y al desarrollo de resistencias bacterianas590. El triclosán nunca ha 

manifestado in vitro ni in vivo, la inducción de ningún tipo de resistencia bacteriana y sin 

embargo, el prototipo Triumph® (Boston Scientific Corporation, EE.UU.) no ha llegado a 

aprobarse por parte de la FDA595. A día de hoy no está claro que el triclosán tenga cabida en 

urología para la prevención del biofilm y las UTI, aunque puede tener potencial en la reducción 

de los síntomas asociados a los CDJ dado su efecto antiinflamatorio y aptitudes sinérgicas con 

otras sustancias antimicrobianas525. 

Ketorolaco 

El ketorolaco es un AINE de uso en diversas disciplinas quirúrgicas para paliar el dolor 

posoperatorio449,525. La primera investigación del ketorolaco como agente de aplicación tópica 

en el tracto urinario se llevo a cabo por parte de Beiko et al444, en el que este fármaco mostró 

superioridad frente a la oxibutinina y a la lidocaína en su instilación intravesical para el 

tratamiento de las molestias asociadas a la litotricia extracorpórea. No obstante, este efecto 

significativo se presentó solamente durante la primera hora posquirúrgica. 

Como sustancia de liberación en catéteres ureterales, se sometió a análisis en modelo porcino, 

demostrando su seguridad y exhibiendo una cinética de liberación durante 30 días579. En este 

estudio, Chew et al579 describen la ausencia de efectos adversos asociados al uso tópico de esta 

sustancia, así como una menor concentración plasmática, en riñón e hígado en comparación con 

la administración sistémica del fármaco. Igualmente, las concentraciones en tejido vesical y 

ureteral son mayores con el uso del CDJ liberador de fármaco, lo que indica la capacidad del 

dispositivo de liberar dosis altas del fármaco en los tejidos circundantes y la orina, con menor 

repercusión sistémica que la medicación oral579. La seguridad de esta sustancia se ha 

corroborado a nivel clínico en 276 pacientes con CDJ durante 4-10 días, donde además se ha 

observado una reducción del 49% del consumo de analgésicos, especialmente en la cohorte de 

pacientes menores de 45 años580. Este hallazgo se considera significativo, pues se registra una 

mayor incidencia de molestias asociadas a los CDJ en los pacientes jóvenes152,156. Sin embargo, 

en el contexto clínico, los CDJ liberadores de ketorolaco no logran disminuir de manera 

significativa las consultas no programadas con el urólogo ni la tasa de retirada temprana de los 

dispositivos debido a complicaciones asociadas580. Estos resultados son prometedores pero se 

requiere de futuras evaluaciones para la obtención de conclusiones acerca de la repercusión 

sobre la calidad de vida de los pacientes de la acción tópica del ketorolaco en CDJ liberadores de 

fármacos525. 

Ketoprofeno 

El ketoprofeno también pertenece al grupo de los fármacos AINEs, con una acción excelente en 

el tratamiento del cólico renal449. El grupo de investigación de Barros et al han desarrollado un 

BUS con la capacidad de liberación de ketoprofeno para aunar los beneficios de un dispositivo 

biodegradable y el potencial de este AINE para la reducción de las molestias generadas por los 

CDJ596. En la evaluación efectuada por estos autores, la superficie de este catéter con distintas 

composiciones de materiales biodegradables se recubre de ketoprofeno mediante la técnica de 

impregnación con CO2 supercrítico. El análisis in vitro mediante espectroscopia infrarroja 

transformada de Fourier confirma la adhesión de ketoprofeno a la superficie del BUS y evidencia 

un mayor contenido del fármaco en aquellos CDJ compuestos de goma gellan frente a aquellos 

con mayor proporción de alginatos, probablemente a causa de una mayor densidad de grupo 

hidroxilo de estos primeros596. En relación con la cinética de liberación, el 50% de la sustancia se 

libera durante las primeras 10 horas y la mitad restante en las 60 siguientes. Además, los 
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estudios de citotoxicidad revelan una buena biocompatibilidad de estos dispositivos, cuyo 

potencial en la reducción de los síntomas asociados a los CDJ reside en la acción local del AINE 

durante los primeros días tras la inserción del catéter596. Futuros estudios in vivo han de 

confirmar estos resultados prometedores del BUS liberador de ketoprofeno596. 

Ácido salicílico 

El ácido salicílico es un metabolito de la aspirina que posee efectos antimicrobianos597. Las 

estrategias de liberación de este fármaco se han propuesto por medio de polímeros a base de 

salicilato que liberan ácido salicílico como metabolito de su degradación, ejerciendo así su acción 

antibacteriana para disminuir el establecimiento de biofilm sobre las superficies598. De manera 

específica para el tracto urinario, se ha seleccionado un polímero de acrilato de poliuretano 

depositado con rayos ultravioleta, que contiene acrilato salicílico227. Bajo ambientes acuosos, el 

polímero se hidroliza y libera ácido salicílico, dejando la estructura del dispositivo intacta. La tasa 

de liberación de ácido salicílico depende de la composición del polímero, y se ha demostrado 

que la liberación de dicho ácido inhibe la formación de biofilm de S. epidermidis, B. subtilis, E. 

coli, P. aeruginosa, así como de S. aureus. Su efecto se ha medido in vitro a través del estudio de 

la concentración mínima de erradicación de biofilm y mediante bioluminiscencia, revelando que 

estos catéteres recubiertos son eficaces contra la formación de biofilm de E. coli durante hasta 

5 días. Aunque actualmente se desconoce el mecanismo, se cree que obstaculiza la percepción 

de cuórum bacteriano o quorum sensing, bloqueando las señales excretadas por las bacterias 

que desencadenan una expresión génica colectiva227. 

Clorhexidina 

La clorhexidina es una sustancia antimicrobiana con baja toxicidad hacia las células de 

mamíferos y que pertenece al grupo de las bisguanidas. Posee, dependiendo de su dosis y de la 

cepa bacteriana, acción tanto bacteriostática, como bactericida. La clorhexidina es un 

compuesto cargado positivamente cuyo mecanismo de acción incluye la destrucción de la 

membrana citoplasmática, dada su afinidad con las superficies de las células bacterianas 

cargadas negativamente590,599. 

Diversos métodos de liberación de clorhexidina han sido estudiados tanto in vitro como in 

vivo600–602. El barnizado o inmersión de los catéteres con clorhexidina al 1% ha demostrado, 

mediante el análisis con microscopía electrónica y recuento de UFC en orina, ser factible y 

efectivo en la inhibición de cepas de Enterococcus, Pseudomonas y E. coli durante 1 semana600. 

Asimismo, el barnizado con clorhexidina al 2% permite incrementar la duración de su efecto 

hasta 2 semanas600. Igualmente, el uso conjunto de este agente con otras sustancias y materiales 

tiene como resultado una sinergia en su efecto antimicrobiano. La combinación de la 

clorhexidina con sulfato de protamina manifiesta una acción efectiva tanto in vitro como in vivo 

contra E. coli, P. aeruginosa y S. epidermidis602. Finalmente, la captación y liberación de 

clorhexidina mediante nanoesferas es también una estrategia eficaz que ha demostrado ser 

significativamente más efectiva al barnizado tradicional en dispositivos de silicona y cuya acción 

se extiende hasta las dos semanas de duración601. 

De los estudios mencionados, las nanoesferas de clorhexidina muestran resultados muy 

prometedores con un buen control de liberación590,601. El uso de la clorhexidina representa 

ventajas frente a los antibióticos, ya que presenta una eficacia más prolongada en el tiempo y 

sin el desarrollo de resistencia bacteriana. No hay evidencia de reacciones adversas a este 

compuesto, por lo que puede resultar una opción óptima para el desarrollo de CDJ liberadores 
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de fármacos, una vez se hayan obtenido más resultados relativos a la eficacia y seguridad de 

esta tecnología en los pacientes590.  

Nanopartículas de plata 

La plata es un elemento con una acción antimicrobiana potente que se ha empleado durante 

siglos como antibacteriano, antivírico y antifúngico en diversas formulaciones546. En concreto, 

su forma ionizada es conocida por ser un agente antibacteriano de amplio espectro contra cepas 

Gram+ y Gram-, teniendo como diana un gran número de componente bacterianos y haciendo 

improbable el desarrollo de resistencias545. Con respecto a los catéteres ureterales liberadores 

de fármaco, la presentan en forma de nanopartículas con su forma ionizada227,546. Dayyoub et 

al545 analizan in vitro la acción antibacteriana y antiadhesiva de catéteres de poliuretano y 

silicona con un recubrimiento compuesto de nanopartículas de plata recubiertas de lípido de 

tetra-éter procedente de Thermoplasma, distribuidas en una capa hidrofóbica de ácido 

poliláctico-co-glicólico (PLGA) cargada con norfloxacina. Efectuaron su evaluación en un modelo 

de incrustación con orina artificial, evidenciando que la combinación de la norfloxacina, las 

nanopartículas de plata y el recubrimiento polimérico tienen una acción multifactorial en la 

inhibición del crecimiento de P. mirabilis y el depósito de incrustaciones545. Recientemente, se 

ha desarrollado un BUS cuyo recubrimiento consta de nanopartículas de oro y plata, que han 

demostrado un efecto bactericida significativo y duradero tanto in vitro como in vivo, 

potenciado por el carácter biodegradable del dispositivo, que proporciona una liberación 

constante de los bactericidas, así como la eliminación de los restos bacterianos603. 

Óxido de cinc 

El óxido de cinc (ZnO) es un compuesto semiconductor de óxido metálico con propiedades 

ópticas y piezoeléctricas, y a su vez actividad fotocatalítica con aplicabilidad en el ámbito 

biomédico como antibacteriano604. Laurenti et al605,606 proponen el uso del ZnO como 

compuesto de liberación en catéteres urinarios liberadores de fármacos antimicrobianos. Han 

desarrollado un recubrimiento que combina capas porosas de ZnO con películas de polímeros 

de 2-hidroxietil metacrilato hidrofílico (HEMA) depositadas mediante la técnica de secado 

denominada drop-casting. Esta combinación del ZnO con los polímeros HEMA proporciona un 

perfil de liberación significativamente más controlado y prolongado en el tiempo con respecto 

al ZnO aislado, que se caracteriza por una liberación del 30% del compuesto a las 2 horas y del 

100% a los 7 días. Los resultados de este estudio son prometedores y abren la posibilidad de 

futuras evaluaciones del poder antibacteriano de esta tecnología605,606. 

3.3.6 Catéteres ureterales biodegradables 

El desarrollo de catéteres ureterales biodegradables (BUS) ha ganado un interés significativo en 

los últimos años, debido a que estos dispositivos presentan un potencial prometedor en su 

aplicación clínica453,607. Un BUS consiste en un dispositivo con la capacidad de, tras proporcionar 

soporte mecánico y drenaje urinario durante un tiempo determinado, degradarse en pequeñas 

partículas o fragmentos que pueden ser excretados a través de la orina sin repercusiones 

clínicas453. Esto ofrece la posibilidad de superar ciertas complicaciones de los CDJ causadas por 

su naturaleza bioestable453,608. 

En primer lugar, la eliminación de un segundo procedimiento quirúrgico para su retirada supone 

una disminución de la ansiedad de los pacientes y una mejoría de su predisposición a someterse 

a futuras colocaciones de un CDJ. Se elude también la dificultad que presentan algunos 

dispositivos en las maniobras de extracción12,31,617. Cobra especial importancia esta supresión de 
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la necesidad de retirada en pacientes pediátricos, que han de someterse a una anestesia general 

para estos procedimientos, con los riesgos que ello conlleva453,607. 

Por otro lado, aunque sin evidencia científica al respecto, se confía que previsiblemente la 

biocompatibilidad y menor rigidez de los materiales biodegradables empleados para la 

conformación de los BUS proporcionen mayor bienestar en los pacientes, sumado a la progresiva 

eliminación del dispositivo que rebaja la intensidad y duración de los síntomas ocasionados por 

los catéteres607,609. Diversos autores afirman que los BUS promueven una menor adhesión 

bacteriana y formación de biofilm e incrustaciones, ya que la degradación continua del catéter 

provoca un cambio constante en la microestructura de la superficie del dispositivo que dificulta 

la adhesión de bacterias y cristales de la orina453,609,610. Igualmente, la degradación del catéter 

consigue evitar una complicación importante asociada a los CDJ bioestables, el síndrome del 

catéter olvidado, cuyas repercusiones pueden tener efectos deletéreos en el funcionamiento 

renal247,608,609. 

Finalmente, otra de las ventajas proporcionadas por los BUS es la reducción de los costes 

sanitarios, que viene dada por un lado, de eliminar el procedimiento cistoscópico de retirada y 

por otro, de la disminución de los costes indirectos derivados del manejo de las complicaciones 

causadas por los CDJ, entre los que consta el gasto que implica el tratamiento de los catéteres 

calcificados u olvidados243, 449,607,608. 

3.3.6.1 Características del catéter ureteral biodegradable ideal 

Atendiendo a las características que ha de cumplir un catéter ureteral biodegradable ideal, debe 

presentar una estructura estable y funcional, que le permita mantener sus propiedades 

mecánicas durante el tiempo de degradación estipulado. Este dispositivo ha de cumplir las 

expectativas de un catéter ureteral, proporcionando drenaje de la orina y función de andamio 

interno para la cicatrización adecuados145, 453,608. 

En cuanto a su comportamiento biodegradable, los materiales deben completar su degradación 

en un tiempo determinado, y que este sea predecible y controlable de manera que se adecúe a 

la indicación clínica del dispositivo. Asimismo, para que este proceso sea seguro, las dimensiones 

de los productos resultantes de la degradación tienen que ser mínimas para evitar cualquier tipo 

de fenómeno obstructivo al ser excretados145, 453,608. 

El diseño, la rigidez, la flexibilidad, la lubricación y el coeficiente de fricción deben posibilitar la 

inserción y ascenso del BUS a través de obstrucciones, así como de igual manera prevenir su 

migración145,450. 

Idealmente, los materiales que conforman estos catéteres han de presentar una 

biocompatibilidad adecuada, con un efecto inocuo sobre el urotelio145,453. Tanto el propio 

material como sus metabolitos no deben inducir una respuesta inflamatoria ni absorberse en el 

tracto urinario. Igualmente, tampoco pueden ser mutagénicos, antigénicos, carcinogénicos o 

tóxicos145, 453,608. 

En cuanto a la monitorización de la inserción y seguimiento de los dispositivos, sería adecuado 

que además de radiopacos, fueran ecogénicos, siendo de interés que generaran algún tipo de 

tinción de la orina para efectuar el control del proceso de degradación, siempre y cuando esta 

no fuera de color rojo145,608. 
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Por último, los catéteres deben conservar todas estas propiedades tras los procesos de 

esterilización608. 

Hasta la fecha y a pesar de los esfuerzos llevados a cabo en investigación, ninguno de los 

desarrollos tecnológicos ha dado lugar al BUS ideal, aunque son muchos los avances relativos a 

diseños y mejoras de las características mecánicas y de biocompatibilidad. Actualmente uno de 

los principales obstáculos para el desarrollo de un BUS con aplicación clínica lo constituye la falta 

de control y predicción de la degradación de los dispositivos453. Esto se debe a que el ambiente 

urinario representa un medio cambiante, dependiente de cada individuo y del proceso morboso 

que sufra, afectando todos estos factores al mecanismo de degradación de los distintos diseños 

y materiales608. 

3.3.6.2 Materiales biodegradables 

Existen dos patrones principales de degradación, la degradación biológica y la degradación 

química. La primera tiene lugar mediante la escisión enzimática de los polímeros, mientras que 

la hidrólisis se produce cuando el material entra en contacto con un medio acuoso, 

produciéndose la ruptura de los puentes de hidrógeno intermoleculares608. Los materiales 

biodegradables son aquellos que poseen en su estructura química grupos lábiles susceptibles de 

ruptura por parte de alguno de estos procesos. La vía principal de degradación de los polímeros 

empleados en urología, aunque no se dé de manera exclusiva, es la hidrólisis, dada la naturaleza 

acuosa del medio urinario608,611. Este proceso de degradación varía en función del pH de la orina, 

la ingesta hídrica del paciente, la composición de la orina y de las características del material 

empleado, incluyendo su peso molecular y la capacidad de absorción del agua, responsable de 

su degradación608,611. 

Los materiales utilizados comúnmente en urología son los polímeros de origen natural, los 

polímeros sintéticos y los metales. 

Polímeros de origen natural 

Los BUS a base de hidrogeles compuestos de gelatina, alginato, goma gellan o su combinación, 

han demostrado ser un tipo de material ventajoso por su biocompatibilidad y por la falta de 

respuesta inflamatoria inducida por parte de sus productos de degradación612. En particular, el 

alginato, un polisacárido lineal procedente de algas marinas, debido a su alta capacidad de 

formar hidrogeles, se emplea de manera frecuente en dispositivos médicos. Para hacerse 

biodegradable, el alginato se somete a una oxidación y, en función del grado de esta oxidación 

se determina su tasa de degradación613. El BUS descrito más recientemente procedente de 

polímeros de origen natural, ha sido desarrollado por el grupo de Barros et al, del 3B’s Research 

Group: Biomaterials, Biodegradable and Biomimetics, en Portugal32,607,620. Para la determinación 

de la composición de los dispositivos, se incluyó una variedad de diferentes mezclas de alginato, 

goma gellan y gelatina que se evaluaron in vitro en orina artificial, analizando sus propiedades 

mecánicas durante la degradación613. El catéter se degrada entre los 14 y 60 días, y la tasa de 

degradación puede controlarse alterando la proporción de los materiales. Los autores también 

probaron la biocompatibilidad y la capacidad de este biomaterial para prevenir la adhesión 

bacteriana, evidenciando una citotoxicidad y colonización bacteriana favorables en comparación 

con los CDJ bioestables estándar613. Sin embargo, la tasa de degradación mostrada en este 

estudio no se corresponde con la resultante en el estudio in vivo efectuado posteriormente por 

este mismo grupo de investigación609. 
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Polímeros sintéticos 

Los polímeros sintéticos biodegradables constituyen materiales inertes cuyas principales 

ventajas son la biocompatibilidad y la ausencia de inmunogenicidad, carcinogenicidad, 

teratogenicidad y toxicidad614. Los polímeros sintéticos utilizados más frecuentemente son los 

alfahidroxiácidos, incluidos el ácido poliláctico (PLA), ácido poliglicólico (PGA), PLGA, 

policaprolactona (PCL) y polidioxanona (PDX). El PLA y el PCL presentan unos tiempos de 

degradación relativamente lentos, de meses a años, mientras las tasas de degradación del PGA 

y PDX son relativamente rápidas, con duraciones de semanas a meses453,615. La hidrólisis es el 

mecanismo principal de degradación en los polímeros sintéticos, en la que, de manera pasiva, 

las cadenas poliméricas se escinden en oligómeros y monómeros reaccionando con las 

moléculas de agua. Durante este proceso se produce una acidificación del medio por la 

formación de cadenas con extremos de grupo carboxilo, acelerando así la tasa de hidrólisis en 

este proceso autocatalítico616. No obstante, en cierta medida aunque con mucha menor 

representatividad, la degradación de estos materiales se puede ver acelerada por procesos 

activos enzimáticos que descomponen los polímeros en monómeros no tóxicos fácilmente 

excretables por el organismo453,617. Las propiedades de degradación del BUS pueden ser 

controladas por diferentes factores, tales como como el tamaño y la estructura del dispositivo y 

de los materiales que lo conforman, la longitud de la cadena molecular, la mezcla de varios 

polímeros en diferentes proporciones y su modificación química453,608. 

El PGA es un poliéster alifático termoplástico lineal de lenta degradación que ha presentado 

resultados favorables en cuanto a la adhesión bacteriana e incrustación179,618,619. El PLA es un 

polímero que se ha valorado ampliamente para la conformación de dispositivos médicos debido 

a su biocompatibilidad y baja toxicidad, ya que genera ácido láctico como producto de 

degradación617,620. Además, presenta unas propiedades mecánicas idóneas, pero una tasa de 

degradación de 4 a 6 meses que supone una limitación para el uso de este material621,622. Se ha 

evaluado a su vez para reconstrucciones del uréter en ingeniería tisular y, dado que no presenta 

una buena adhesión celular, se combina con colágeno para favorecer la epitelización de la matriz 

polimérica618,623.  

En cuanto a los copolímeros, presentan mayor facilidad de degradación que los polímeros que 

los componen por separado618. Con respecto al PLGA, este se polimeriza con ácido glicólico y 

ácido láctico en distintas proporciones, combinando así las ventajas de ambos componentes453. 

Se ha considerado ampliamente el uso combinado del PLGA con otros biomateriales para el 

ensamblaje de BUS 453,608. La tasa de degradación y el perfil de liberación del catéter se pueden 

ajustar mediante el control de la proporción de ácidos glicólico y láctico, y la cantidad de carga 

inicial de PLGA624–626. Zou et al625 han analizado in vitro la combinación de PGA y PLGA para su 

aplicación en BUS, evidenciando que mediante el tratamiento térmico del entrelazado de 

polímeros se logra una cristalización del PGA que proporciona tiempos de degradación más 

prolongados. Observaron igualmente que la variación de las combinaciones entre PGA y PLGA 

permite controlar las propiedades mecánicas y resistencia a la comprensión del dispositivo625.  

La PCL también se ha evaluado en combinación con el PLGA, este último en proporción ácido 

glicólico: láctico de 20:80626. La valoración in vivo muestra a los 72 días una degradación 

completa del dispositivo, que acontece de manera gradual desde el extremo distal hasta el 

proximal, reduciendo así la posibilidad de obstrucción626.  
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Metales 

Los metales generalmente exhiben propiedades de resistencia y degradación superiores en 

comparación con los polímeros de origen natural o sintético, lo que los hace muy atractivos para 

su aplicación en catéteres y stent627. La aleación a base de magnesio, elemento que existe de 

manera natural en el cuerpo humano, se considera un material favorable para la conformación 

de catéteres ureterales metálicos degradables453. Tiene buena biocompatibilidad, sus 

metabolitos son inocuos y presenta una tasa de degradación más rápida que la de los polímeros 

presentados anteriormente. Recientemente, Lock et al628 verificaron la posibilidad de aplicación 

de la aleación de Mg2+ para el desarrollo de BUS. Sus resultados mostraron que el Mg2+ posee 

un buen rendimiento tanto relativo a sus propiedades mecánicas, como antimicrobianas, 

demostrando el gran potencial de este elemento para su aplicación clínica urológica. No 

obstante, el control de la corrosión de la aleación de Mg2+ continúa constituyendo un obstáculo 

que ha de resolverse en futuras investigaciones, siendo la modificación de la superficie una 

solución posible453. 

3.3.6.1 Síndrome del catéter olvidado 

El síndrome del catéter olvidado es una complicación derivada del carácter bioestable de los 

CDJ. Tiene lugar cuando el paciente no se somete a un seguimiento adecuado y el CDJ no se 

extrae en el tiempo programado, originando una cronificación de los efectos adversos del 

dispositivo por su presencia indefinida en el tracto urinario191,244. No existe una definición 

estricta del tiempo a partir del cual se considera un catéter como olvidado, pues hay autores 

que lo determinan a partir de los 3-6 meses629,630, frente a definiciones más antiguas en las que 

se establece como tal, cuando sobrepasa una permanencia en el tracto urinario de 12 

meses243,631. El tiempo medio que transcurre entre la colocación del CDJ y la retirada y manejo 

de este, oscila en la bibliografía entre los 18 y los 36 meses, siendo el tiempo más prolongado 

que se ha reflejado en la literatura científica de 23 años243, 629,632. 

Las causa de que estos catéteres se queden retenidos tanto tiempo se debe a una falta de 

seguimiento del tratamiento por parte del médico y/o del paciente631. Este fallo es el resultado 

de la interrupción de la comunicación entre el clínico y el sujeto que, en ciertas ocasiones incluso 

desconoce que se le ha colocado un CDJ243,630. Murtaza et al630 describen que en su serie de 28 

pacientes, el 60,5% no fueron conscientes de la presencia del CDJ, el 21%, a pesar de conocerlo 

se mostraron reacios a su retirada y el 5,2% tenía una idea equivocada sobre la naturaleza 

permanente del dispositivo, ignorando la necesidad de su extracción. 

Este síndrome evoluciona de manera silente y el catéter no se detecta, bien hasta que el 

paciente se somete a alguna prueba de imagen rutinaria, o acude a consulta a causa de síntomas 

urinarios, siendo los más frecuentes el dolor en el flanco en el 25,3% de los pacientes, síntomas 

irritativos en un 18,8%, hematuria en el 18,1%, e infección urinaria recurrente en el 12,3%138,629. 

No obstante, a pesar de la ausencia de sintomatología durante un tiempo prolongado, los 

efectos que ocasiona la presencia del CDJ en el tracto urinario y los procedimientos que se llevan 

a cabo para su manejo tienen una repercusión importante en la función renal del individuo247,248. 

En el momento de la retirada del CDJ, un 73,6% de los pacientes sufre UTI recurrentes y un 18,4-

21,5% enfermedad renal crónica629,630. Asimismo, un 17,8% de los CDJ presentan migración629 y 

de acuerdo con Monga et al632, el 68% estarán incrustados, un 45% fragmentados y en el 14% 

de los casos, tanto incrustados como fragmentados. Las incrustaciones constituyen la 

complicación más representativa del síndrome de catéter olvidado247,248. 
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Las UTI de repetición, las pielonefritis y el deterioro importante de la función renal que ocasiona 

este síndrome pueden conllevar incluso la pérdida de la unidad renal y, en raras ocasiones, la 

muerte13,266,271,636. De acuerdo con la literatura científica consultada, se describen 5 casos en 

total de mortalidad a causa de CDJ olvidados247,629. En 3 casos está relacionado con sepsis 

posoperatoria tras intervenciones quirúrgicas complejas para la extracción de los dispositivos. 

Los dos casos restantes se corresponden con un fallo renal crónico y la negativa del paciente a 

someterse a tratamiento, y el último, debido a complicaciones intraoperatorias y 

comorbilidades247,629.  

En cuanto al tratamiento de estos pacientes, se lleva cabo un abordaje terapéutico 

multimodal632. Hasta un 77% de los pacientes se somete a más de una intervención para la 

retirada de las incrustaciones y extracción de los dispositivos, que pueden aparecer tanto 

migrados como fragmentados243,632. Los procedimientos que se efectúan habitualmente son, 

litotricia extracorpórea de las incrustaciones y posterior extracción cistoscópica del CDJ, 

nefrostomía percutánea, nefrolitotomía, litotricia mediante abordaje endoscópico retrógrado y 

cirugía reconstructiva ureteral243,632,633. 

Además de las repercusiones sanitarias, el síndrome del catéter olvidado genera un impacto 

económico relevante243. Sancaktutar et al243 efectuaron un análisis de los costes generados 

durante el tratamiento de todas las complicaciones derivadas de este proceso, teniendo en 

cuenta el tiempo de hospitalización, las pruebas de imagen, los tratamientos médicos y las 

intervenciones quirúrgicas. Evidenciaron que la totalidad del gasto calculado implica una carga 

económica 6 veces superior al coste medio de retirada de un CDJ en el tiempo establecido de 

acuerdo con su indicación243. Además, estos costes asociados al CDJ olvidado aumentan de 

manera proporcional a la duración de la retención del dispositivo243. Esta complicación asociada 

a los CDJ puede tener consecuencias médico-legales, dado que bajo ciertas circunstancias, se 

consideraría un acto negligente el seguimiento incorrecto de los pacientes con CDJ por parte del 

urólogo243,631. 

El desarrollo de BUS funcionales permitirá la erradicación completa de este síndrome. Hasta 

entonces, mientras continúe el uso de CDJ bioestables, se aboga por una mejor información al 

paciente, incluyendo instrucciones por escrito, el establecimiento de la fecha de retirada del 

catéter previo al alta hospitalaria del paciente y el desarrollo de tecnologías que permitan un 

seguimiento adecuado del CDJ tanto por parte del clínico, como del paciente243,632. Durante los 

últimos años se han desarrollado aplicaciones para smartphone y redes sociales específicas para 

facilitar el control y la comunicación entre el urólogo y los pacientes con CDJ. Las evaluaciones 

al respecto han mostrado una mayor eficiencia por parte de estos sistemas para mantener un 

adecuado contacto con los pacientes y evitar el retraso en la retirada y la pérdida de seguimiento 

de los catéteres634,635. 

3.3.6.3 Investigación preclínica 

Los puntos críticos encontrados en el curso de las investigaciones enfocadas en el desarrollo de 

BUS adecuados para su uso clínico han sido la biocompatibilidad de los materiales y la 

degradación controlada y no obstructiva610,636. Con respecto a la primera, considerando que la 

mayoría de los materiales empleados para la conformación de BUS son de empleo en 

dispositivos e instrumental médico, como el PGA y PLGA, su biocompatibilidad ya ha sido 

demostrada con anterioridad. En aquellos estudios que evalúan la biocompatibilidad de sus 

materiales, se analizan histológicamente los tejidos en busca de signos de inflamación y daño 
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urotelial636–638. El principal problema relativo a los tiempos de degradación de los BUS es la falta 

de correspondencia entre la tasa degradación in vitro e in vivo622. Este se debe a que además de 

la composición y diseño del propio catéter, son determinantes en esta degradación la 

composición de la orina de los pacientes, el pH, la presencia de infección, peristaltismo y RVU608. 

El desarrollo de un BUS aceptable para uso clínico exige, además de un control y predicción del 

tiempo de degradación adaptado a la indicación del catéter, la ausencia de fragmentos que 

provoquen obstrucción en el tracto urinario durante su excreción452,622. Asimismo, la adsorción 

de restos del dispositivo representa un problema que deriva en inflamación crónica de la pared 

ureteral621,622. Hoy día, los grupos de investigación enfocados en esta línea de investigación están 

muy definidos y, a pesar de no haber logrado un BUS definitivo para uso clínico, han efectuado 

avances relevantes en esa dirección. 

Una de las primeras evaluaciones de un BUS, se llevó a cabo por parte del grupo de Lingeman et 

al639 y consistió en un ensayo clínico de fase I sobre 18 pacientes, a los que se sometió a 

nefrolitotomía percutánea y a la disposición del catéter ureteral TUDS® (Boston Scientific 

Corporation, EE.UU.), un catéter biodegradable con morfología de CDJ que ya no está disponible 

comercialmente hoy día. Estos catéteres mostraron un buen drenaje de orina a las 48 horas de 

seguimiento y se degradaron al mes tras su disposición, mostrando un rendimiento prometedor 

con apenas una migración distal en vejiga el primer día639. No obstante, su posterior ensayo 

clínico en fase II no obtuvo resultados satisfactorios, pues el 20% de los TUDS migraron en las 

primeras 48 horas y el 22% fracasó en el mantenimiento de un drenaje de orina adecuado640. 

Adicionalmente, fragmentos producto de la degradación de los dispositivos quedaron retenidos 

durante más de 3 meses en 3 pacientes, requiriendo litotricia extracorpórea y ureteroscopia 

para su resolución640.  

La línea de investigación de Lumiaho et al relativa a BUS está enfocada en diseños de catéteres 

ureterales segmentarios biodegradables, compuesto por polímeros de SR-PLA y SR-

PLGA159,641,642. Los primeros análisis en 1999 y 2000, de su BUS SR-PLA 96 manifestaron una 

buena biocompatibilidad de los materiales, comparable a los CDJ estándar, pero una alta 

tendencia a la migración debido a que presentaba unas propiedades mecánicas insuficientes. 

Igualmente, se observa un tiempo prolongado de degradación de hasta 24 semanas de duración, 

en contraposición a las 6 semanas previstas por los autores, y que además resulta en ciertos 

casos de hidronefrosis622,641. Para solventar la falta de control de la tasa de degradación, valoran 

en 2007 y 2011 in vivo su diseño de BUS segmentario helicoidal compuesto de un polímero de 

SR-PLGA159,642. Los resultados en el modelo animal pusieron de manifiesto una diferencia 

significativa en la aparición de RVU en favor de la prótesis biodegradable con respecto a un CDJ 

bioestable159,642. Además, se constatan mejores propiedades de drenaje con el BUS SR-PLGA, 

que se degrada en 8 semanas sin causar ninguna obstrucción ureteral. Finalmente, este diseño 

presenta una mayor capacidad de expansión radial, proporcionando una mayor fijación al 

urotelio, reduciendo así el riesgo de migración y mejorando el rendimiento del dispositivo 

anterior159,642. 

Por otra parte, Li et al621 y Jin et al643, evaluaron sus diseños de BUS en el modelo canino, un 

modelo sano y un modelo de lesión ureteral por arma de fuego, respectivamente. En el estudio 

de Li et al621, insertan un catéter ureteral tubular de PLA de 50 mm durante la reparación 

quirúrgica del uréter. La urografía excretora y los renogramas pusieron de manifiesto que, en 

comparación con la anastomosis ureteral sin catéter, el BUS no afectaba a la dinámica del tracto 

urinario, protegía la función renal y prevenía la estenosis ureteral. Se describe una tasa larga de 
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degradación, de más de 120 días, así como la presencia de fragmentos de dispositivo embebidos 

de forma transitoria en los uréteres621. El uso de este BUS segmentario permitió la cicatrización 

adecuada, cuyas características de drenaje, así como histológicas no muestran diferencias 

significativas con respecto a las prótesis bioestables, aunque inducen al inicio de los 

seguimientos y de forma temporal, hiperplasia urotelial e inflamación621. En cuanto al BUS de 

Jin et al643, compuesto de magnesio, PLLA y PLGA en distintas proporciones y con el extremo 

distal rectilíneo con diámetro decreciente, proporciona un drenaje comparable al de un CDJ 

estándar. Se degrada completamente a la quinta semana, observándose no obstante, grandes 

fragmentos del dispositivo durante la degradación643. Recientemente, este último grupo ha 

desarrollado otro BUS conformado por aleaciones de magnesio y poliuretano, que demuestra 

su biocompatibilidad, mejora el drenaje urinario con respecto a su prototipo anterior y 

proporciona en el modelo porcino una permanencia de 4 semanas644. 

Zhang et al636 también han desarrollado y validado en 2014 en modelo canino un BUS 

biodegradable mono-jota con canal interno. Es un dispositivo de pared fina trenzada fabricado 

mediante técnicas textiles, combinando filamentos de PGA y PLGA con sulfato de bario 636. Este 

catéter desencadena una reactividad tisular similar a la de un CDJ bioestable, pero carece de 

radiopacidad tras su inserción y la degradación da lugar a fragmentos en la pelvis renal y la 

vejiga, aunque las dimensiones de estos no superan los 300 µm636. Es reseñable el 

mantenimiento de las propiedades mecánicas por parte de la prótesis hasta las 3 semanas, 

completándose su degradación en la cuarta semana636. 

Es de gran relevancia el trabajo del grupo de Chew et al, a partir de cuyas investigaciones en 

colaboración con Poly-Med Inc (EE.UU.), han desarrollado el BUS Uriprene®, habiéndose 

perfeccionado de momento tres generaciones de este dispositivo610,637,638. La evaluación de 2008 

en modelo porcino de la primera generación de Uriprene® muestra una biocompatibilidad 

favorable y una degradación sin fragmentos obstructivos610. Este catéter, que se inserta a través 

de una vaina de acceso ureteral, presenta una tasa de UTI significativamente inferior en su 

comparativa frente al control610. Sin embargo, un 16% de los dispositivos migran, el tiempo de 

degradación se prolonga hasta las 10 semanas y presenta comportamiento obstructivo610. 

Con el fin de superar los escollos encontrados durante la evaluación de la primera generación 

del Uriprene®610, los autores desarrollaron y probaron respectivamente, en 2010 y 2013 la 

segunda y tercera generación de Uriprene® en modelo porcino637,638. Se modificaron la 

proporción y la conformación de los materiales a fin de obtener tiempos de degradación más 

cortos y proporcionar la rigidez adecuada para la colocación de los BUS coaxialmente a una guía, 

obviando el uso de la vaina de acceso ureteral638. Tanto el Uriprene® de segunda como de 

tercera generación presentaron suficiente resistencia axial y radial para su correcta 

inserción637,638. El Uriprene® de segunda generación se degradó en 7-10 semanas638, lo que aún 

se considera prolongado por parte de los autores, mientras que el de tercera generación 

comenzó el día 14 y se completó el 28, similar a los tiempos de permanencia clínica perseguida 

en estos estudios154,637. Una característica importante de esta degradación descrita por los 

autores fue su progresión gradual de distal a proximal, evitando así la obstrucción y liberando 

antes a la UUV de la presencia del extremo distal y el consiguiente RVU asociado. A diferencia 

del Uriprene® de primera generación, estos dos modelos no produjeron obstrucción, aunque se 

encontraron fragmentos del Uriprene® de tercera generación en la vejiga de un ejemplar, sin 

repercusiones clínicas637,638.  
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El grupo de Wang et al han desarrollado mediante electrospinning un catéter ureteral tubular 

biodegradable compuesto de PCL y PLGA615,626. La combinación de distintas proporciones de PCL 

y PGLA ha revelado que mayor presencia de PCL proporciona tiempos de degradación más 

prolongados y mayor resistencia mecánica. La evaluación de este diseño segmentario incluye el 

estudio de su biocompatibilidad, que se confirmó mediante la implantación del dispositivo en el 

músculo dorsal del conejo615. El análisis de la seguridad y degradación in vivo en modelo porcino 

reveló que la degradación comienza en el día 28 desde el extremo distal del BUS y avanza en 

dirección proximal hasta el día 70626. Además, exhibe un gran potencial para su aplicación clínica, 

pues en comparación con un CDJ de poliuretano, este BUS PCL/PLGA causa significativamente 

menos hidronefrosis, inflamación e irritación uroteliales626. 

Con respecto al diseño intraureteral BraidStent® desarrollado por nuestro grupo de 

investigación, teniendo en consideración la dificultad de retirar un dispositivo bioestable 

intraureteral y la necesidad actual de catéteres ureterales biodegradables, los dos estudios que 

analizan este diseño en material no biodegradable, representan la prueba de concepto del 

diseño para las posteriores evaluaciones fabricado en materiales biodegradables144,487. Este 

prototipo está compuesto de una combinación de polímeros y copolímeros de PGA y Glycomer 

631 combinados entre sí y dispuestos en diseño trenzado para proporcionar una degradación 

gradual, omitir así los fragmentos de tamaño obstructivo y la pérdida repentina de las 

propiedades mecánicas del catéter145,487. Su principal indicación es servir de andamio interno 

para la cicatrización tras el abordaje quirúrgico ureteral608. Las evaluaciones realizadas en 2018 

y 2020, del BraidStent® biodegradable en modelo porcino han demostrado una tasa de 

degradación predecible y controlada que ocurre entre la tercera y sexta semana tras su 

disposición, sin ningún fenómeno obstructivo durante la hidrólisis de los materiales145,645. El BUS 

mantiene las características validadas en estudios anteriores, de prevención del RVU, 

eliminación de la inflamación en la UUV y recuperación posquirúrgica adecuada del uréter, 

suprimiendo la necesidad de una intubación completa de la longitud del uréter en indicaciones 

determinadas144,487. Además, se describe asimismo la persistencia del peristaltismo ureteral bajo 

el extremo distal del BraidStent® en el 58-83% de los uréteres, lo que probablemente evitaría el 

espasmo ureteral, una fuente de dolor en los pacientes145. Sin embargo, este diseño 

biodegradable ha presentado tasas de migración y bacteriuria más elevadas que las obtenidas 

con el BraidStent® bioestable, cuestiones que implican la mejora de los sistemas de anclaje del 

diseño y el desarrollo de recubrimientos antimicrobianos145. 

El BUS procedente de polímeros de origen natural desarrollado y analizado in vitro por el grupo 

de Barros et al, del 3B´s Research Group-Biomaterials, Biodegradable and Biomimetics y la 

empresa Hydrumedical, ha sido posteriormente sometido a estudio in vivo596, 609,613 (Figura 7). El 

catéter muestra una degradación homogénea sin ninguna repercusión en el flujo de orina609. Las 

unidades renales porcinas con el BUS mostraron mejores condiciones histológicas en 

comparación con un CDJ estándar, demostrando la biocompatibilidad idónea de estos 

materiales609. El siguiente paso de este grupo será la realización de estudios clínicos para 

determinar la seguridad y viabilidad del uso del BUS en humanos449. Sin embargo, los problemas 

que limitan actualmente la aplicación terapéutica de este dispositivo son su corto tiempo de 

degradación de 10 días, su baja radiopacidad y su progresiva pérdida de estabilidad a lo largo de 

la degradación609. Este mismo dispositivo ha sido modificado por este grupo para conferirle la 

capacidad de liberación de ketoprofeno para aunar los beneficios de un dispositivo 

biodegradable y la aplicación local de sustancias para la reducción de las molestias generadas 

por los CDJ, cuya cinética se ha analizado in vitro596. Otra vertiente de este BUS liberador de 
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fármacos es el tratamiento adyuvante tópico del carcinoma urotelial  de tracto urinario superior 

de bajo grado, sometido a tratamiento quirúrgico conservador581. 

 

Finalmente, el grupo de Gao et al603 presentan un BUS trenzado con morfología de CDJ 

compuesto de PGA y PLGA, que incopora propiedades antibacterianas por medio de la inclusión 

de nanopartículas de oro y plata embebidas en una matriz polimérica. Con un efecto bactericida 

significativo y duradero tanto in vitro como in vivo, este dispositivo se degrada de forma segura 

en el modelo porcino a los 14 días. No se detectan fragmentos durante la degradación, que 

acontece de forma escalonada. La naturaleza biodegradable del catéter y de su recubrimiento 

se describen como factores potenciadores de la acción antibacteriana de las nanopartículas, 

pues proporcionan una liberación de los agentes bactericidas y una eliminación de los restos 

microbianos603. 
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Hipótesis y objetivos 

I. Hipótesis 
El empleo de catéteres ureterales conlleva un riesgo intrínseco muy alto de colonización 

microbiana y por consiguiente, de formación de biofilm167. Este fenómeno exacerba la 

sintomatología urinaria, dolor y complicaciones asociados a los CDJ, favoreciendo a su vez el 

desarrollo de bacteriuria e infecciones de tracto urinario (UTI)198,231. La estrategia planteada por 

parte de nuestro grupo de trabajo para disminuir la incidencia de este fenómeno se basa en la 

inhibición de la adhesión bacteriana durante la colocación del catéter, puesto que la 

contaminación del dispositivo durante el procedimiento de inserción representa la principal 

fuente de microorganismos que colonizan los catéteres ureterales201,216. Se define, por tanto, la 

hipótesis principal de este trabajo como “la heparina como recubrimiento en un catéter ureteral 

biodegradable inhibe la adhesión bacteriana durante la colocación de este”. La heparina es un 

glicosaminoglicano altamente sulfatado, cuya carga negativa le proporciona un carácter 

antiadherente552. Es una molécula segura, con eficacia probada como recubrimiento de stents 

vasculares, cuyo potencial se está investigando como recubrimiento antibacteriano y anti-

incrustación para catéteres ureterales201, 236,552. Esta hipótesis se evaluará, por un lado, mediante 

un estudio comparativo in vitro de la aparición de bacteriuria en polímeros y copolímeros 

biodegradables recubiertos frente a sus análogos no recubiertos. Se valorará asimismo la 

liberación del recubrimiento de heparina a lo largo del tiempo. Por otro lado, se analizará in vivo 

de manera comparativa el tiempo de aparición de bacteriuria entre el catéter ureteral 

biodegradable BraidStent®-H y un CDJ estándar. 

En relación con los catéteres ureterales biodegradables (BUS), actualmente no existe ningún 

dispositivo comercialmente disponible que muestre un comportamiento biodegradable. A pesar 

de las innovaciones alcanzadas hasta el momento en este campo, aún no se ha desarrollado un 

BUS que cumpla con todas las características idóneas y necesarias para su uso clínico449. Son 

escasos los estudios experimentales in vivo a este respecto, cuyos resultados reflejan una serie 

de obstáculos que comprometen la seguridad y efectividad de estos dispositivos243, 449,608. La falta 

de control en la velocidad de degradación609,610 es uno de ellos, que impide predecir el tiempo 

de efectividad del catéter y por tanto su uso. Por otro lado, en algunos estudios, el proceso de 

degradación genera fragmentos de gran tamaño y migraciones que dan lugar a obstrucciones 

que pueden afectar a la función renal636–638. Adicionalmente, esta incidencia de migración de los 

dispositivos biodegradables puede ser superior a la de los CDJ debido a que estos catéteres 

ureterales pierden parte de sus propiedades mecánicas a medida que se van degradando609.  

En base a lo anterior, nuestro grupo de investigación desarrolló el BUS BraidStent®, bajo la 

premisa de que la combinación de distintos materiales biodegradables en disposición trenzada 

en un BUS permite obtener una tasa de degradación controlada, predecible y segura. La 

validación de este dispositivo in vivo ha demostrado que la conformación de un catéter ureteral 

biodegradable con materiales que presenten distintas velocidades de degradación conocidas 

posibilita establecer tiempos de permanencia definidos, de acuerdo con la combinación y 

proporción de cada material645. La degradación ocurre de manera paulatina, evitando que la 

funcionalidad del dispositivo se vea comprometida, dado que no tiene lugar una degradación 

simultánea de todos los materiales645. En relación con la problemática de los fragmentos de 

degradación de gran tamaño y la migración de los dispositivos en degradación, el BraidStent® se 

conforma en un diseño trenzado con sistemas de anclaje en los extremos, cuyo objetivo es el de 



90 
 

generar productos de degradación de dimensiones mínimas y prevenir a su vez la migración del 

catéter, teniendo como resultado la liberación de fragmentos expulsables, con una ausencia 

total de fenómenos obstructivos durante la degradación de este BUS645.  

El BraidStent®-H ha evolucionado a partir de los resultados favorables obtenidos con el diseño 

anterior y con el objetivo de dotarlo de una mayor capacidad antimicrobiana. Por tanto, es 

necesario corroborar que este nuevo prototipo preserva las bondades hasta ahora alcanzadas 

en el entorno experimental por parte del BraidStent®. Se establecen las dos siguientes hipótesis 

secundarias de este estudio como “la combinación de distintos polímeros y co-polímeros y su 

recubrimiento de heparina para la conformación de un catéter ureteral biodegradable permite 

obtener una tasa de degradación controlada, predecible y segura” y “un catéter ureteral 

biodegradable con diseño trenzado, sistemas de anclaje en los extremos y recubierto, generará 

pequeños fragmentos no obstructivos y prevendrá su migración”. Para evaluar estas hipótesis 

en el contexto de una posible interferencia del recubrimiento de heparina en el comportamiento 

biodegradable del BraidStent®-H y en su rendimiento como catéter ureteral, se plantean dos 

estudios. En primer lugar, el estudio in vitro mencionado con anterioridad, permitirá confirmar 

también la tasa y proceso de degradación de los polímeros, co-polímeros recubiertos de 

heparina y de sus combinaciones en diseño trenzado, para la conformación de este BraidStent®-

H. En segundo lugar, se efectuará la evaluación in vivo de manera comparativa del BraidStent®-

H frente a un CDJ en el modelo porcino.  

El estudio in vivo engloba un total de tres ensayos experimentales. Un primer ensayo 

comparativo entre el BraidStent®-H y el CDJ enfocado en el análisis de su degradación y 

capacidad de drenaje urinario en el tracto urinario superior. Los dos ensayos siguientes 

constituyen dos escenarios experimentales que posibilitan la valoración del mantenimiento de 

la capacidad funcional del BraidStent®-H durante su degradación. Estos dos ensayos 

comprenden modelos experimentales de patología urológica, típicamente tratados en clínica 

mediante la disposición de un CDJ: un modelo de perforación ureteral iatrogénica y de estenosis 

ureteral benigna e intrínseca. Dada la ausencia de extremo vesical debido a su diseño 

intraureteral, las indicaciones del BraidStent®-H excluyen todas aquellas circunstancias en las 

que su disposición cumpla la función de dilatar la UUV145,645. Estudios previos in vivo relativos al 

BraidStent® y sus prototipos bioestables han manifestado que, tras cirugía mínimamente 

invasiva ureteral, la intubación exclusiva de la sección ureteral tratada genera una cicatrización 

y un drenaje urinario comparables a los proporcionados por un CDJ, cuyo uso involucra a la 

totalidad del uréter y UUV145, 487,645. Por este motivo, se pretende validar la capacidad de este 

nuevo diseño BraidStent®-H para cumplir con las expectativas de un CDJ en el tratamiento 

endourológico de estas lesiones, en términos de cicatrización ureteral favorable y permanencia 

del dispositivo acorde con su indicación. La cuarta hipótesis de este trabajo se corresponde por 

tanto con “en el tratamiento de lesiones ureterales, la intubación exclusiva de la zona tratada 

proporcionada por el BraidStent®-H, favorece la cicatrización de manera equivalente a la 

intubación de toda la longitud del uréter proporcionada por un CDJ”. 

En línea con nuestras investigaciones previas con respecto a la mejora de los efectos adversos 

ocasionados por los catéteres ureterales, el diseño BraidStent®-H mantiene el carácter 

intraureteral de su antecesor, basado en que un dispositivo de tales características procurará 

previsiblemente un mayor bienestar a los pacientes que un CDJ145,645. De acuerdo con la 

literatura científica, la presencia del extremo vesical de un CDJ se describe como una de las 

principales características responsable de sus efectos adversos143. A pesar de que la etiología de 
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estos efectos adversos continúa siendo a día de hoy objeto de debate167, diversas teorías señalan 

al RVU e irritación del trígono vesical como causas de los síntomas sufridos por parte de los 

pacientes, siendo los principales el dolor y los síntomas del tracto urinario inferior (STUI)98, 123,459. 

El RVU e irritación urotelial se originan por la presencia del extremo distal del CDJ, que cruza la 

UUV y se asienta e interacciona con el urotelio de la vejiga de la orina98, 122,123, 166, 261,274. El uso de 

un catéter intraureteral elimina la presencia de material a ese nivel, previniendo por tanto la 

aparición de RVU y disminuyendo el daño ocasionado en uréter distal, UUV y trígono 

vesical144,145,645. La quinta y última hipótesis se define como “el catéter intraureteral BraidStent®-

H evitará la aparición de reflujo vesicoureteral y disminuirá la irritación urotelial a nivel de 

trígono vesical, reduciendo previsiblemente la incidencia de efectos adversos asociados a los 

CDJ”. El estudio experimental en modelo porcino estructurado en tres ensayos que se plantea 

en el presente proyecto permitirá comprobar, además de todo lo expuesto con anterioridad, si 

efectivamente este diseño BraidStent®-H preserva las capacidades antirreflujo y de reducción 

del daño tisular a nivel de trígono vesical alcanzadas en las investigaciones precedentes llevadas 

a cabo por parte de este grupo de investigación145,645.  
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II. Objetivos 
El objetivo principal del presente trabajo es evaluar un novedoso diseño de catéter ureteral, 

BraidStent®, biodegradable, intraureteral, antirreflujo y recubierto de heparina. Para ello, se 

plantea la consecución de los siguientes objetivos específicos: 

1. Analizar la capacidad del recubrimiento de heparina del BraidStent®-H para inhibir a 

corto plazo la aparición de bacteriuria. 

2. Valorar la idoneidad del diseño trenzado y de la combinación de materiales 

biodegradables del catéter recubierto de heparina BraidStent®-H, para alcanzar una 

degradación in vivo no obstructiva, en un tiempo comprendido entre las 3 y las 6 

semanas. 

3. Determinar si el diseño BraidStent®-H cumple con las especificaciones e indicaciones de 

un catéter ureteral doble jota en un modelo experimental in vivo. 

4. Evaluar la eficacia del diseño intraureteral biodegradable del BraidStent®-H en el 

tratamiento endourológico de lesiones intrínsecas benignas de la pared ureteral. 

5. Evaluar la capacidad del diseño intraureteral de BraidStent®-H para reducir el daño 

tisular en trígono vesical y suprimir la aparición de reflujo vesicoureteral. 
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Justificación unitaria de la tesis 

1. Pertinencia de la actividad 
El CDJ representa una de las herramientas más habituales para el mantenimiento del drenaje de 

orina y prevención de la obstrucción ureteral en la práctica clínica urológica98. Su uso provoca 

efectos adversos y complicaciones que afectan hasta al 80% de los pacientes, con gran 

repercusión en la calidad de vida de estos251. El RVU y el efecto irritativo del extremo distal del 

CDJ sobre el trígono vesical, han sido descritos como dos de las principales causas de la 

sintomatología asociada a estos dispositivos. Estos dos efectos se relacionan con el diseño del 

catéter, que discurre desde la pelvis renal, a lo largo de uréter y descansa sobre el trígono vesical 

tras atravesar el orificio ureteral169. 

Por otra parte, al igual que su diseño, el carácter bioestable de los materiales que componen los 

CDJ no está exento de inconvenientes. La necesidad de retirada de los catéteres, además del 

gasto hospitalario que supone, conlleva todos los riesgos y posibles trastornos a los pacientes 

intrínsecos a un acto quirúrgico, aunque este en la mayoría de casos sea ambulatorio608. 

Además, la formación de biofilm e incrustaciones sobre la superficie de los CDJ constituyen un 

agravante de la sintomatología provocada por los mismos, así como una posible causa de 

infección de tracto urinario, que repercute negativamente en el tiempo de cateterización y en 

el manejo farmacológico y hospitalario de los pacientes198. 

En este sentido, a pesar de los numerosos avances alcanzados por las investigaciones relativas 

a catéteres y stents urinarios, hasta el momento no se ha desarrollado un dispositivo que posea 

las características establecidas para un catéter ureteral ideal y que a su vez cumpla con las 

expectativas de un CDJ convencional. Evitar el RVU, paliar los síntomas asociados a los CDJ, 

reducir la tasa de UTI y proporcionar una degradación predecible, controlada y no obstructiva, 

se han identificado como factores fundamentales que se han de resolver para poder 

proporcionar al clínico un dispositivo funcional compatible con una buena calidad de vida de los 

pacientes455, 458, 462, 525,608. 

El presente trabajo está dirigido a desarrollar y evaluar de manera experimental un diseño de 

catéter ureteral biodegradable, antirreflujo y recubierto de heparina, denominado BraidStent®-

H. Este diseño está encaminado a suprimir el RVU, degradarse de manera predecible y segura y 

reducir de forma significativa la irritación del trígono vesical y la bacteriuria asociada a los CDJ.  

Para la consecución de los objetivos marcados en este proyecto de tesis, se plantea, en primer 

lugar, el estudio in vitro de los materiales y recubrimiento del catéter para valorar la tasa de 

degradación, el rendimiento del recubrimiento en la inhibición de la bacteriuria y su liberación 

en orina.  

En segundo lugar, se propone el estudio experimental comparativo en la especie porcina en tres 

escenarios distintos para evaluar el comportamiento del nuevo diseño en el tracto urinario 

superior. El primero consiste en un modelo sano enfocado en el estudio del comportamiento y 

posibles complicaciones y efectos adversos del BraidStent®-H en el tracto urinario. Los dos 

escenarios siguientes consisten en valorar si el BraidStent®-H cumple con las funciones de un 

CDJ estándar, en dos modelos experimentales de afección urológica, una perforación 

iatrogénica ureteral y un modelo de uropatía obstructiva intramural. 
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2. Modelo animal 
El empleo de modelos animales en este proyecto de investigación está completamente 

justificado de acuerdo con el RD 53/2013. El desarrollo de este trabajo incluye el uso de 

alternativas a los modelos animales mediante el estudio in vitro de los materiales y 

recubrimiento previo al desarrollo del prototipo definitivo de BraidStent®-H que se evalúa en 

modelo animal en el presente proyecto. Asimismo, el proyecto del Fondo de Investigación 

Sanitaria (FIS) PI13/02417 del Instituto de Salud Carlos III (ISCIII) en el que se enmarca el 

presente trabajo, incluye en su metodología el estudio, mediante un entorno computacional, de 

la dinámica del tracto urinario superior cuando tiene alojado un CDJ. Este estudio computacional 

ha representado el paso inicial para el desarrollo de simulaciones que permitan la evaluación de 

nuevos diseños de catéter ureteral y su repercusión en el flujo de orina, con el objetivo de 

reducir y refinar el uso de modelos animales para este propósito646,647. En línea con estas 

investigaciones y en el proyecto consecutivo a este, con referencia PI16/ 01707 ISCIII, el propio 

diseño del extremo distal del BraidStent® se ha sometido a evaluación computacional648. 

La evaluación del BraidStent®-H en modelo animal y en particular en el modelo porcino, 

constituye la última fase de este trabajo, siendo imprescindible dado que no existen alternativas 

o animales de escala filogenética inferior que reproduzcan las condiciones necesarias para el 

desarrollo de esta investigación. Este trabajo representa una etapa preclínica en el desarrollo y 

evaluación de un diseño de catéter ureteral biodegradable, antirreflujo y recubierto, que 

reduzca los efectos adversos y complicaciones de los CDJ actuales. El planteamiento 

experimental presentado a continuación, permite valorar la seguridad y eficacia del dispositivo 

en el tracto urinario superior a largo plazo, posibilitando la extracción de conclusiones que 

dirijan su futuro análisis y aplicación a nivel clínico. A este respecto, los ensayos experimentales 

con modelos animales ofrecen 3 ventajas metodológicas frente a los estudios clínicos. En primer 

lugar, proporcionan una planificación temporal del seguimiento de los animales, incluyendo el 

estudio histológico en los tiempos que precisen. Además, la elección del número adecuado de 

animales, cumpliendo con la normativa y ética relativas al empleo de animales de 

experimentación. Finalmente, los estudios con modelos animales aportan homogeneidad tanto 

en los grupos de estudio, como en la gravedad y cronicidad de los procesos morbosos inducidos. 

Se determina la especie porcina como la idónea para este estudio debido a sus similitudes 

morfológicas, fisiológicas e histológicas con el tracto urinario superior de la sp. humana, además 

de su facilidad de manejo y estabulación649,650. En cuanto a la morfología del tracto urinario 

superior, la especie porcina es, a excepción de los primates, el único animal de experimentación 

que posee riñones multipapilares, similares a los de la sp. humana6,9. El empleo de primates no 

humanos ha sido descartado por la trascendencia ética y legal que implica su uso, así como por 

las elevadas necesidades de recursos e infraestructuras que requieren estas especies. 

En cuanto al tamaño, se ha determinado que los ejemplares de la especie porcina de 35-40 Kg 

de peso, presentan un tamaño renal semejante al de un humano de 70 Kg, con una masa de 

200-250 g y unas dimensiones de 12 cm de diámetro longitudinal, 6 cm de transversal y 3 cm de 

espesor. Similar a las dimensiones del humano adulto, el uréter porcino tiene una longitud de 

22-26 y un diámetro de la UUV de 4-6 Fr6, 16,27. Dados los objetivos de este estudio, resulta 

fundamental la elección de un tracto urinario de un tamaño semejante al del ser humano, de 

manera que permita valorar el comportamiento y rendimiento del diseño completo del catéter, 

con las dimensiones más cercanas a las definitivas, adaptadas a la especie a la que va destinado, 

la sp. humana. Asimismo, para permitir su colocación y el seguimiento de los animales mediante 
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técnicas endourológicas, el diámetro del tracto urinario de los ejemplares seleccionados debe 

permitir la instrumentalización dentro del uréter. A excepción de la especie porcina, el resto de 

animales empleados habitualmente en experimentación poseen uréteres de menor calibre y 

longitud1, 9,651. Los estudios previos en los que se han evaluado experimentalmente prototipos 

preliminares del diseño BraidStent®, se han llevado a cabo también en la especie porcina145,645. 

Igualmente, a diferencia de las especies cunícola y canina, cuyos uréteres presentan una gran 

angulación a nivel de pelvis renal, el uréter porcino sigue un trayecto relativamente 

rectilíneo15,19,23,24. Se descarta también la sp. ovina debido a que al disponerse el riñón izquierdo 

en el plano medio de la cavidad abdominal, el uréter ipsilateral describe una gran curvatura a lo 

largo de su recorrido1,3. Con respecto a las características histológicas, funcionales y 

electrofisiológicas, diversos estudios comparativos han puesto de manifiesto que el modelo 

porcino es el más similar al humano, incluyendo los valores de presión intrapiélica21, 23,25. 

Todos los ejemplares de este estudio son de sexo femenino, debido a que la uretra pelviana del 

macho de la sp. porcina describe una flexura sigmoidea que dificulta considerablemente el 

acceso endoscópico retrógrado al tracto urinario, así como el sondaje uretral2,10. 

3. Planteamiento experimental 
Una vez establecidos los objetivos del presente trabajo, la especie seleccionada y los sujetos de 

estudio se procede al desarrollo del planteamiento experimental. Este estudio se lleva a cabo 

bajo la aprobación del protocolo experimental en modelo porcino por parte del comité de ética 

en experimentación animal (CC-130704) del Centro de Cirugía de Mínima Invasión Jesús Usón 

(CCMIJU). Se cumple de esta manera con la Directiva 2010/63/UE del Parlamento Europeo y del 

Consejo de 22 de septiembre de 2010 relativa a la protección de los animales utilizados para 

fines científicos. La financiación económica subyace del FIS del ISCIII, Ministerio de Ciencia e 

Innovación (PI13/02417). 

Este trabajo comprende dos estudios: un estudio in vitro y el estudio in vivo en la especie 

porcina.  

3.1 BraidStent®-H. 

El catéter BraidStent®-H, objeto del presente trabajo, es un diseño de catéter ureteral que ha 

sido desarrollado en el CCMIJU, habiéndose registrado el diseño no recubierto BraidStent® 

como Patente Europea con el código EP2749311A1. Tanto este diseño en materiales no 

biodegradables, como prototipos en material biodegradable no recubiertos de heparina se han 

evaluado en trabajos anteriores por parte de este grupo de investigación144,145, 487,645. 
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 Este diseño BraidStent® está compuesto por 3 partes diferenciadas (Figura 8) que consisten en 

un cuerpo central trenzado y los sistemas de anclaje proximal y distal. El sistema proximal tiene 

morfología de jota de 4,7 Fr, con canal interno, que permite el drenaje de orina, previene la 

migración distal del dispositivo y facilita su colocación transuretral. El cuerpo central trenzado 

de 3 Fr de diámetro carece de canal interno y su calibre reducido tiene como objetivo 

proporcionar un drenaje de orina exclusivamente extraluminal, que se mantenga incluso en 

circunstancias en las que la luz ureteral se ve reducida por el edema del tejido tras su 

instrumentalización, evitando el carácter obstructivo de un catéter ureteral de mayor diámetro. 

El sistema de anclaje distal consta de una doble hélice redondeada y sin punta cuyo diámetro es 

de 36 Fr en expansión. Este extremo distal le proporciona al BraidStent® la característica de ser 

autorretentivo, mediante su anclaje a la pared ureteral, previene la migración proximal del 

catéter, que puede tener el resultado que el cuerpo central se pliegue sobre sí mismo. Por tanto, 

los extremos de este diseño constituyen dos sistemas anti-migración, que se anclan, con el 

objetivo de evitar el desplazamiento del catéter durante su proceso de degradación. 

El catéter BraidStent® es un catéter antirreflujo gracias a su conformación intraureteral (Figura 

9). Se ha suprimido el extremo vesical del dispositivo con el objetivo de omitir la interacción del 

catéter con la UUV, de manera que se reduzca la irritación a este nivel y se elimine el RVU. El 

RVU e irritación del trígono vesical se presentan como las principales causas de los síntomas 

sufridos por parte de los pacientes cateterizados y se originan por la presencia del extremo distal 

del CDJ98, 122,123, 166, 261,274. Eliminando la presencia de catéter en uréter distal, orificios ureterales 

y trígono vesical, se pretende por tanto prevenir la aparición de RVU e irritación urotelial a ese 

nivel.  

Dada la ausencia de extremo vesical, las indicaciones de un catéter ureteral de estas 

características excluyen todas aquellas circunstancias en las que la disposición de este cumpla  

la función de dilatar la UUV, estando indicada la colocación del BraidStent® principalmente tras 

cirugía ureteral, tanto endourológica, como vía laparoscópica o convencional así como el 

tratamiento de perforaciones ureterales. Este diseño defiende que el tratamiento de lesiones 

ureterales con un catéter intraureteral, en el que la intubación ureteral se circunscribe 

exclusivamente a la zona tratada, favorece la cicatrización de manera equivalente a la 

proporcionada por la intubación de toda la longitud ureteral por parte del CDJ487. La longitud del 

BraidStent® es de 14 cm en este estudio dado el tamaño del modelo animal, no obstante, esta 

longitud propuesta es susceptible de sufrir modificaciones en función de las dimensiones y 

localización de la lesión ureteral que se vaya a tratar. El principio de este catéter intraureteral 

es que quede dispuesto siempre 2-4 cm por encima de la UUV para eliminar la interacción del 

dispositivo con la misma. 

Figura 8. BraidStent®. A. Esquema general. B. Imagen del BraidStent®. 1. Sistema de anclaje 

proximal con forma de jota. 2. Cuerpo central trenzado sin canal interno. 3. Sistema de anclaje 

distal de doble hélice. 
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Los materiales biodegradables que 

componen el BraidStent® consisten en una 

combinación de Glycomer™ 631 

(Medtronic, Irlanda) y ácido poliglicólico 

(PGA, Aragó, España), materiales con 

diferentes velocidades de degradación. La 

combinación de distintos polímeros y co-

polímeros en un catéter ureteral 

biodegradable persigue el objetivo de 

obtener una tasa de degradación 

controlada, predecible y segura. La 

degradación ocurre de manera paulatina, 

cada polímero se degrada a distinta 

velocidad, evitando que la funcionalidad y 

propiedades mecánicas del dispositivo se 

vean comprometidas, dado que no tendrá 

lugar una degradación simultánea de todos 

los materiales. Los sistemas de anclaje 

están conformados exclusivamente de 

Glycomer™ 631, el material con menor 

velocidad de degradación, mientras que el 

cuerpo central combina tanto Glycomer™ 

631 como PGA. Esta disposición permite 

que los extremos proximal y distal se 

mantengan mientras tiene lugar la 

degradación progresiva del dispositivo y que 

sean los últimos en desaparecer, 

previniendo migraciones y preservando la 

funcionalidad del catéter. 

La elección de los materiales que conforman el BraidStent® se basa en los resultados de las 

evaluaciones in vitro del presente trabajo, en las que se persigue alcanzar la combinación de 

materiales que proporcione un tiempo de degradación completa del catéter de entre 3 y 6 

semanas. Este rango de 3-6 semanas abarca el periodo medio de cateterización ureteral en 

clínica para el tratamiento endourológico de las lesiones representadas en los modelos 

experimentales de este trabajo325,335. 

El diseño trenzado del cuerpo central se ha desarrollado con el objetivo de solventar la 

problemática existente relativa a los fragmentos de degradación de gran tamaño liberados por 

los catéteres ureterales biodegradables actuales y su posible efecto obstructivo610. Este trenzado 

tendrá como resultado unos productos de degradación compuestos por fragmentos de pequeño 

tamaño, expulsables y carentes de capacidad obstructiva.  

El recubrimiento del BraidStent®-H consiste en una capa de heparina sódica depositada 

mediante la técnica dip coating, que se expone a continuación en el capítulo “3.2 Estudio in 

vitro”. La carga total de heparina en cada catéter es de 233,33 mg, dispuesta en una capa de 

recubrimiento de 82 µm de espesor. La heparina es un glicosaminoglicano (GAG) altamente 

sulfatado, cuya carga negativa le proporciona un carácter antiadherente552. Su función como 

Figura 9. Ilustración explicativa de la 

disposición intraureteral del BraidStent®-H. 
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recubrimiento del BraidStent®-H se corresponde la hipótesis principal de este estudio, y es 

inhibir la tasa de bacteriuria temprana, impidiendo la adhesión bacteriana que acontece durante 

la colocación del catéter, por el ascenso de microorganismos201,216.  

3.2 Estudio in vitro. 

Este estudio consiste, por un lado, en la incubación in vitro durante seis semanas de las muestras 

de los distintos materiales con y sin recubrimiento de heparina, en orina estéril porcina que se 

recambia cada 48h. Por otro lado, se lleva a cabo un estudio de liberación de heparina en orina 

artificial durante un total de 120 h. Este estudio permite determinar, en condiciones 

laboratoriales, los tiempos de degradación de los materiales para el posterior ensamblaje del 

BraidStent®-H, el efecto de la heparina sobre la tasa de bacteriuria y de degradación, y la 

duración de la liberación de la misma. 

3.2.1 Estudio in vitro de la degradación de los materiales y bacteriuria 

3.2.1.1 Materiales, recubrimiento y medio 

Los materiales biodegradables evaluados en este estudio son el Glycomer™ 631, el ácido 

poliglicólico (PGA) y el ácido poliláctico-co-glicólico (PLGA, Vicryl® Ethicon, EE.UU.). 

El Glycomer™ 631 es un poliéster sintético que se compone de un 60% de glicólido, un 26% de 

carbonato de trimetileno y un 14% de dioxanona. La degradación de este material se produce 

por hidrólisis dando lugar a ácido glicólico, ácido dioxanoico, propanodiol y dióxido de carbono 

como productos de degradación. Este material se degrada completamente en los tejidos entre 

los 90 y 110 días652. Concretamente para este estudio, se ha empleado Biosyn™ de 1 U.S.P. (4 

métrico). 

El PGA es un material de sutura sintético, multifilamento, trenzado, biocompatible y compuesto 

por un 100% de ácido glicólico. Su proceso de degradación es predecible en el tiempo y consiste 

en una hidrólisis y digestión enzimática progresivas que se completa en los tejidos de 60 a 90 

días. Como resultado de ello, la sutura pierde un 100% de su fuerza a las 4 semanas653. En este 

trabajo se ha analizado la sutura PGA de 2/0 U.S.P. (3 métrico). 

Por su parte, el PLGA es un copolímero sintetizado a partir de los monómeros de ácido glicólico 

y ácido láctico. Este compuesto se utiliza ampliamente como sutura reabsorbible, con una alta 

biocompatibilidad y tiempo predecible de degradación. Esta degradación tiene lugar mediante 

hidrólisis de sus enlaces éster y la tasa está relacionada con ratio de monómeros en su 

composición, a mayor composición de glicólico, menor tiempo de degradación. Sin embargo, la 

ratio 50:50 es la que muestra degradación tisular rápida siendo esta de 60 días653. Como 

componente de catéteres y stent urinarios, se ha evaluado en diversos estudios, mostrando una 

velocidad de degradación en orina en condiciones in vitro de 4 semanas624. Su combinación con 

otros polímeros como la policaprolactona (PCL) permite modificar la tasa de degradación, 

pudiéndose obtener tiempos de degradación tisular de 70 días in vivo615,626. Se ha escogido para 

este estudio la sutura de 2/0 U.S.P. (3 métrico). 

El fármaco de recubrimiento es la heparina. La heparina es un GAG utilizado en medicina para 

multitud de indicaciones clínicas, entre las que figura su uso anticoagulante525. Esta sustancia ha 

demostrado su capacidad para inhibir la adhesión bacteriana654 y ello se debe a su alta carga 

negativa. La heparina es segura y se emplea ampliamente como recubrimiento de stents 

vasculares525. Esta molécula también se ha evaluado como recubrimiento de catéteres 

ureterales con el objetivo de reducir la adhesión bacteriana y la incrustación201, 236,654. 
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Actualmente, la heparina ya se emplea como recubrimiento en catéteres ureterales no 

biodegradables comercialmente disponibles, como el CDJ Endosof™ Radiance™, (Cook Medical, 

EE.UU.). La empleada para estas evaluaciones in vitro y para el posterior recubrimiento del 

BraidStent®-H, es heparina sódica al 5%, cuya fórmula comercial es heparina Hospira 25000 

UI/5ml (Pfizer, EE.UU.). 

El recubrimiento de estos catéteres se realiza mediante la técnica dip coating655. Los catéteres 

se lavan en alcohol isopropílico durante 5 minutos. Posteriormente se sumergen 

completamente en heparina sobre un recipiente termoestable y se procede a su secado en 

estufa a 60ºC durante 2 horas. El tiempo de secado se ha establecido de manera empírica 

mediante unas pruebas piloto previas a este estudio para determinar el tiempo necesario para 

el secado completo de la heparina.  

El medio de elección para la incubación de los materiales es la orina de la especie porcina. Este 

estudio es el paso previo a la evaluación del catéter BraidStent®-H en modelo animal y como se 

ha expuesto anteriormente, la elección es la hembra de la especie porcina. La formulación del 

BraidStent®-H se lleva a cabo en base a los resultados de tasa de degradación y bacteriuria 

obtenidos de este estudio in vitro. La evaluación in vitro en orina de la misma especie en la que 

se evalúa posteriormente, permite ajustar de manera más fidedigna la composición de los 

materiales y el recubrimiento del catéter, aumentando la probabilidad de obtener in vivo la tasa 

de degradación predeterminada. Si bien es cierto que existe una variabilidad en la composición 

de la orina entre individuos de acuerdo con la edad, dieta, metabolismo, sexo y nivel de ejercicio, 

los ejemplares porcinos del CCMIJU siguen una dieta estandarizada y controlada, se encuentran 

en condiciones de estabulación, poseen un peso homogéneo y por tanto una edad similar, por 

lo que se cuenta con un control y homogeneidad de esos factores656. Sin embargo, las diferencias 

en la composición de la orina de cada individuo en función de su metabolismo, así como la falta 

de control de la ingesta hídrica de estos animales son limitaciones del uso de este medio. 

Por otro lado, el empleo de orina artificial ha sido descartado en este estudio puesto que a pesar 

de permitir homogeneizar la composición y eliminar el de los factores mencionados 

anteriormente, esta orina artificial consiste solamente en la formulación en un medio acuoso de 

las distintas concentraciones de iones, urea y creatinina. Se obvian el resto de componentes de 

origen biológico presentes en la orina, que juegan un papel crucial en la degradación y el 

desarrollo de biofilm e incrustaciones198,628.  

3.2.1.2 Grupos de estudio 

Se determinan ocho grupos de estudio con 10 muestras por cada grupo: 

▪ Grupo PGA: 2 cm de catéter trenzado de PGA. 

▪ Grupo PGAH: 2 cm de catéter trenzado de PGA y recubierto con heparina. 

▪ Grupo Glycomer: 2 cm de catéter trenzado de Glycomer™ 631. 

▪ Grupo GlycomerH: 2 cm de catéter trenzado de Glycomer™ 631 recubierto con heparina. 

▪ Grupo GPGA: 2 cm de catéter trenzado de Glycomer™ 631 y PGA. 

▪ Grupo GPGAH: 2 cm de catéter trenzado de Glycomer™ 631 y PGA recubierto con 

heparina. 

▪ Grupo PLGA: 2 cm de catéter trenzado de PLGA. 

▪ Grupo PLGAH: 2 cm de catéter trenzado de PLGA recubierto con heparina. 

▪ Grupo JJ: 2 de catéter Doble Jota estándar de poliuretano. 

▪ Grupo Control: orina porcina. 



100 
 

Los catéteres de todos los grupos poseen una arquitectura trenzada idéntica (Figura 10). Se 

pretende establecer una comparativa entre los tres materiales, en cuanto a tasa de degradación, 

incidencia de bacteriuria y las alteraciones del medio urinario. Además, se evaluará la capacidad 

del recubrimiento de heparina para disminuir la tasa de bacteriuria, comparando los grupos 

recubiertos frente a los no recubiertos. Todas estas variables se compararán frente al CDJ 

estándar y frente a un grupo control, que consiste en incubar la orina en ausencia de cualquier 

tipo de dispositivo. 

3.2.1.3 Fases de estudio. 

Este estudio está estructurado en dos fases. Todas las fases tienen lugar en las instalaciones del 

CCMIJU. Cada una de ellas comienza con la extracción de 210 ml de orina de la especie porcina. 

El CCMIJU alberga un gran volumen de actividades tanto formativas, como de investigación, que 

incluyen el empleo de modelos animales, siendo mayoritario el uso de la especie porcina. Los 

ejemplares cuya orina se emplea en este estudio resultan de estas actividades, siguiendo el 

principio de las tres R The principle of humane experimental technique, reemplazo, reducción y 

refinamiento; en este caso, reducción del número de ejemplares para este fin657. Se excluyen 

para el muestreo aquellos que se sometan a cirugía urológica o cualquier proceso o tratamiento 

que afecte a las vías urinarias superiores e inferiores. La muestra se extrae de un solo animal, 

evitando mezclar orina de distintos animales en una misma fase. 

La extracción de orina se lleva a cabo mediante cistocentesis ecoguiada. El animal, bajo anestesia 

general inhalatoria, se coloca en decúbito dorsal para evaluar mediante ultrasonografía la 

morfología y el nivel de repleción vesical. La vejiga del cerdo tiene mayor capacidad que la 

humana y puede albergar volúmenes de más de un litro10, por lo que la extracción de 350 ml de 

un mismo ejemplar es viable siempre y cuando se encuentre llena. Se emplea el Ecógrafo BK 

5000 (BK Medical Holding Company, Inc., EE.UU.) y una aguja de 20 G y 40 mm. Previo a la 

punción se asegura la asepsia del campo mediante el lavado y desinfección con povidona yodada 

y alcohol del área abdominal del animal. Inmediatamente a la extracción del volumen 

mencionado anteriormente, se destinan 5 ml de este para urianálisis completo y recuento 

bacteriano. Si la muestra presenta alguna anomalía en el urianálisis o bacteriuria positiva, se 

descarta y se procede a la extracción de una nueva de otro animal. 

Con respecto al recuento bacteriano, este consiste en un método de contaje en cámara de 

Neubauer. Se trata de un análisis cuantitativo, independiente del tipo y número de especies 

bacterianas. Se establece como punto de corte de bacteriuria positiva una concentración igual 

o superior a 105 ufc/ml196. 

Para evitar contaminaciones, durante todas las fases del estudio, la manipulación de los 

materiales y de la orina, recambios y pesaje se llevan a cabo en condiciones de esterilidad bajo 

una cabina de flujo laminar Thermo Scientific™ MSC-Advantage. Todos los catéteres de los 

cuatro grupos, una vez preparados y/o recubiertos, se esterilizan en paquetes individuales 

mediante autoclave. 
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Fase I: preparación e incubación de las muestras. 

 

 

 

 

 

 

Se llenan 80 tubos de ensayo estériles numerados, 10 por grupo, con 4 ml de la orina porcina. 

Una vez llenados los tubos, se descartan los ml sobrantes de la muestra. Se procede a depositar 

los catéteres en su tubo correspondiente. Todos los catéteres se pesan dos veces en una balanza 

de precisión, en seco antes de entrar en contacto con la orina, y posteriormente hidratados. 

Esto segundo se lleva a cabo sumergiendo el catéter completamente en su tubo, extrayéndolo 

para pesarlo y depositándolo de nuevo. Una vez completado este proceso, se depositan todos 

los tubos cerrados en una gradilla que permita su disposición en posición horizontal. Los 

catéteres se pesan hidratados debido a que, en la siguiente fase de seguimiento, estos valores 

de peso se recogerán también extrayendo las muestras sumergidas en orina. La gradilla con los 

tubos se posiciona de manera horizontal en un agitador Heidolph® Unimax 1010 (Heidolph, 

Alemania), bajo unas condiciones de temperatura de 38ºC, atmósfera del 5% de CO2 y 

movimiento continuo de 60 rpm624,658 (Figura 11). La posición horizontal y el movimiento 

continuo tienen como objetivo generar unas condiciones de flujo de orina, similares a las 

generadas a nivel ureteral. 

 

Fase II: recambios y seguimientos. 

Esta fase tiene lugar cada 48 horas a partir del momento de inicio de la Fase I. Se repite de forma 

seriada hasta las seis semanas, o en el caso de que tenga lugar una degradación temprana de 

los catéteres, hasta que se degraden por completo. Durante esta fase se lleva a cabo el recambio 

de orina, su análisis y se pesan los catéteres de los grupos con muestras biodegradables. Para 

ello, se llenan nuevos tubos de ensayo estériles numerados, con nueva orina extraída y analizada 

y, previo a la introducción del catéter en su tubo, se pesa en la balanza de precisión. Los tubos 

antiguos se retiran y se procede al urianálisis y contaje de bacterias de esas muestras de orina. 

Figura 10. Detalle del trenzado sometido a evaluación in vitro. 

Figura 11. Disposición horizontal de las muestras bajo condiciones de movimiento 

continuo, temperatura y atmósfera controladas. 
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El tiempo de estudio establecido es de 6 semanas. Esto se debe a que el tiempo predefinido de 

permanencia del BraidStent®-H es de 6 semanas y los resultados de este estudio in vitro 

determinarán la elección de sus materiales, así como la ratio de los mismos. Las indicaciones 

para las que está diseñado el BraidStent®-H, como se describe más adelante, requieren de un 

tiempo estándar de permanencia de 6 semanas reflejado por la literatura científica310,335. 

 

3.2.2 Estudio in vitro de liberación de heparina en orina artificial 

El objetivo de este estudio in vitro fue determinar la liberación en el tiempo de heparina por 

parte del BraidStent®-H en orina artificial. 

3.2.2.1 Materiales, recubrimiento y medio. 

Este segundo estudio in vitro se plantea de manera consecutiva y en base a los resultados del 

anterior y, por tanto, los materiales evaluados en este caso son los que conforman el catéter 

BraidStent®-H definitivo: Glycomer™ 631 y PGA. El recubrimiento se realiza mediante la técnica 

dip coating desarrollada en el apartado anterior, con heparina Hospira 25000 UI/5ml (Pfizer, 

EE.UU.). 

El medio de elección para la incubación de las muestras en este caso es orina artificial. La 

determinación de la concentración de heparina se realiza mediante la técnica de inmunoensayo 

ELISA (MyBiosource, EE.UU.), con la que se persigue estudiar la cinética de liberación del 

recubrimiento del BraidStent®-H. Dado que este estudio es posterior al estudio in vitro de la 

degradación de los materiales y bacteriuria, que ha permitido determinar los materiales 

definitivos del catéter, el uso de orina porcina no presenta ventajas frente al uso de orina 

artificial, puesto que la influencia de los componentes de esta primera sobre los materiales ya 

ha sido analizada. La orina artificial consiste en la formulación en un medio acuoso de las 

distintas concentraciones de iones, urea y creatinina, que proporciona homogeneidad en la 

composición de todas las muestras628,656. Este hecho, al contrario que en el estudio anterior, 

resulta ventajoso, pues permite estandarizar el medio de cultivo y eliminar la necesidad de 

someter a los animales a una cistocentesis ecoguiada para la obtención de las muestras. 

3.2.2.1 Grupos de estudio. 

En este caso se establece un único grupo de estudio, con 15 muestras de 2 cm de catéter 

trenzado de Glycomer™ 631 y PGA recubierto con heparina, con el mismo diseño mostrado en 

la Figura 3. 

Figura 12. Tubos de ensayo con sus correspondientes muestras de catéter trenzado en 

materiales biodegradables durante los recambios de orina de la fase in vitro. 
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3.2.2.2 Incubación de las muestras y determinación de la concentración de heparina. 

De manera similar al estudio in vitro de la degradación de los materiales y bacteriuria, se incuban 

las 15 muestras de 2cm de catéter, en sus respectivos tubos de ensayo estériles, con 4 ml de 

orina artificial. Se extrae una muestra de 500 µl inmediatamente tras la inmersión de los 

fragmentos en la solución, para evaluar el posible efecto de lavado de la heparina al entrar en 

contacto con un medio acuoso. Los 500 µl extraídos se reponen de nuevo con orina artificial. 

A continuación, se disponen los tubos en una gradilla, posicionada de manera horizontal en el 

agitador Heidolph®, bajo las condiciones de temperatura de 38ºC, atmósfera del 5% de CO2 y 

movimiento continuo de 60 rpm624. 

Los seguimientos consisten en recambios sucesivos que se efectúan a las 3, 6, 12, 24, 48, 72, 96 

y 120 horas, en los que además de extraer 500 µl de cada muestra para su almacenaje en un 

Eppendorf de 2 ml, se sustituye la totalidad del volumen de orina y cada tubo de ensayo estéril. 

Las muestras se congelan a -80ºC hasta su posterior procesado.  

La presencia y concentración de heparina se analizan mediante el Kit ELISA: Human Heparin 

Sodium (HS) ELISA Kit MBS3802043 MyBioSource® (MyBiosource, EE.UU.) (Figura 13). 

 

3.2.3 Variables de estudio. 

• Peso de las muestras. 

• Tiempo de degradación. 

• Urianálisis: pH.  

• Bacteriuria. 

• Concentración de heparina en ng/ml. 

Adicionalmente, para analizar la tasa de degradación y controlar el factor confusor del peso 

inicial de los catéteres y su diferencia entre grupos, se calcula la relación de pérdida de masa a 

lo largo de los seguimientos. Se representa como la proporción de masa del catéter en cada 

seguimiento con respecto a su peso inicial, expresado como porcentaje. Se calcula de acuerdo 

con la siguiente fórmula624: 

(peson/ peso 0) x 100 

Figura 13. Kit ELISA: Human Heparin Sodium (HS) ELISA Kit MBS3802043 MyBioSource® 

(MyBiosource, EE.UU.). 
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Donde peso0 es el peso inicial del catéter y peson el peso del catéter en cada tiempo de 

seguimiento. 

Tras finalizar la fase experimental del estudio se procede al análisis e interpretación de los datos 

recogidos durante el ensayo. El análisis estadístico se realiza con el programa SPSS 25.0 para 

Windows (IBM, EE.UU.). Las variables pH, tiempo, peso y bacteriuria se definen mediante la 

media ± desviación estándar, y el estudio de normalidad de dichas variables se lleva a cabo 

mediante el test Shapiro-Wilks. A excepción de los datos relativos a los diámetros ureterales; las 

variables que se ajustan a una distribución normal se comparan mediante la prueba T de Student 

para muestras independientes, mientras que el contraste de hipótesis entre variables no 

paramétricas se efectúa mediante la prueba U de Mann-Whitney. La evolución de los pesos de 

las muestras y la relación de su reducción de masa a lo largo del estudio, se evalúa mediante el 

modelo de análisis de varianza (ANOVA) con medidas repetidas. La variable concentración de 

heparina en ng/ml se someterá a un estudio descriptivo de su tendencia a lo largo de los 

seguimientos de estudio. 

3.3 Estudio experimental in vivo. 

En este estudio se lleva a cabo la evaluación del comportamiento in vivo del dispositivo en 

distintos escenarios experimentales. Todos los procedimientos realizados en el modelo animal 

requieren anestesia general; el protocolo anestésico, tratamiento analgésico y antibioterapia 

quedan recogidos en la Tabla 3. El estudio se divide en cinco fases y cada una de ellas comienza 

con la evaluación del tracto urinario mediante una serie de pruebas diagnósticas. Esta 

evaluación se ejecuta con el mismo protocolo a lo largo del estudio para monitorizar la evolución 

del proceso. Estas técnicas se llevan a cabo en el orden indicado con el fin de que la manipulación 

que implican no interfiera con los resultados del resto de pruebas.  

Hemograma y determinación de urea y creatinina séricas 

Se efectúa como seguimiento del estado del animal y de la funcionalidad renal para evidenciar 

si hay afectación glomerular a lo largo del estudio. 

Nefrosonografía en modo B. 

Se incluyen ambas unidades nefroureterales. Esta prueba permite valorar la morfología del riñón 

de estudio y compararlo con su contralateral sano y con el control. Se determina y realiza un 

seguimiento del grado de hidronefrosis, establecido de acuerdo a la clasificación propuesta por 

la Society of Fetal Urology659. Asimismo, esta prueba permitirá valorar la disposición de los 

catéteres y detectar posibles complicaciones como la migración de los mismos o la extravasación 

de orina. 

Urianálisis completo y recuento bacteriano sobre una muestra de orina de 5 ml. 

La muestra es obtenida mediante cistocentesis ecoguiada siguiendo el mismo protocolo 

empleado en el estudio in vitro. Nuevamente, se establece como bacteriuria un valor de 

concentración igual o superior a 105 ufc/ml196. Estas dos pruebas permiten detectar posibles 

alteraciones en la composición de la orina, así como la presencia significativa de bacterias en 

orina, una variable fundamental en este estudio. Se instaura una pauta de tratamiento 

antibiótico conforme a los resultados de un antibiograma, en el caso de que el animal presente 

bacteriuria.  
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Cistoscopia transuretral 

Llevada a cabo para la visualización del tracto urinario inferior y para descartar la presencia de 

anomalías a este nivel. La valoración del urotelio del trígono vesical y orificios ureterales se 

realiza mediante el uso de una escala visual endoscópica validada en la literatura científica, 

denominada UOScore144. Esta escala categoriza las alteraciones a nivel del urotelio en 4 grados: 

UO0, orificio ureteral normal; UO1, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria 

circundante leve; UO2, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante 

moderada; UO3, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante acusada144. 

Urografía excretora 

Se efectúa mediante la administración endovenosa de un agente de contraste, en concreto una 

dosis de 600-700 mg/Kg de una combinación de amidotrizoato de sodio y meglumina, 

Urografin® 76%, (Bayer, Alemania)660. La excreción renal del medio de contraste opacifica la vía 

urinaria superior, resultando de utilidad para la valoración de su morfología y los diámetros 

ureterales. Asimismo, esta técnica permite la evaluación del peristaltismo ureteral, mediante 

control fluoroscópico continuo con el arco en C Philips BV Pulsera (Philips, Países Bajos), 

cuantificándose las ondas peristálticas en cada uréter por minuto.  

Cistografía de vaciado simulada 

Dado que la manipulación de los animales se ha de hacer bajo anestesia general, no existe la 

posibilidad de realizar una cistografía de vaciado en la especie porcina. La presencia de RVU se 

determina mediante una cistografía de vaciado simulada (SVCUG), un método de evaluación 

validado por diferentes grupos de investigación159,645. Consiste en instilar con una mezcla de 

suero salino y medio de contraste la vejiga y comprimirla manualmente hasta alcanzar una 

presión de 50 cmH2O, simulando las presiones alcanzadas durante la micción18,159. La presión 

intravesical se mide a través de un catéter cobra de 5 Fr (Terumo Medical Corporation, Japón) 

conectado a un sistema de presión invasiva. El menor calibre del catéter cobra frente a una 

sonda de Foley permite disminuir la cantidad de material en la uretra y vejiga y provocar menor 

interferencia con las mismas. Esta presión de 50 cmH2O se mantiene durante 60 segundos y 

mediante fluoroscopia continua se visualiza, en el caso de la presencia de RVU, el ascenso 

retrógrado de la orina a través del uréter, así como el punto de fuga uretral645.  

Ureteropielografía retrógrada 

La inyección retrógrada de medio de contraste a través del uréter posibilita, al contrario que con 

una urografía excretora, la opacificación completa del tracto urinario superior 

independientemente de su funcionalidad renal. La ureteropielografía retrógrada (RUPG) 

permite evaluar la morfología del sistema colector y determinar el diámetro del uréter en la 

zona de estudio. Durante la fase II es el método para evidenciar una extravasación y diagnosticar 

una estenosis, así como para determinar las dimensiones tanto de la estenosis como de los 

segmentos ureterales adyacentes y su progreso a lo largo del estudio mediante el uso de un 

catéter de marcas radiopacas. Se emplea también para medir la longitud de los uréteres, 

monitorizar la correcta disposición de ambos tipos de catéteres, su migración, los fragmentos 

de degradación y la aparición de complicaciones que puedan darse en la luz ureteral como la 

hiperplasia urotelial a nivel ureteral. 

Ureteroscopia semirrígida 

Se emplea para la visualización de la luz ureteral y detectar posibles alteraciones en el estudio 

basal. Es el método de elección para la inducción del modelo de lesión iatrogénica ureteral y 
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para el tratamiento de la estenosis. En los seguimientos se valorará mediante ureteroscopia 

semirrígida (URS) la cicatrización de la perforación y de la endoureterotomía, la correcta 

colocación del catéter BraidStent®-H, la degradación del mismo y la aparición de hiperplasia 

urotelial en su extremo distal.  

PROTOCOLO ANESTÉSICO 
Medicación preanestésica intramuscular. 

• Atropina (0,04 mg/Kg). 

• Diazepam (0,1 mg/Kg). 

• Ketamina (15 mg/Kg). 
Cateterización de la vena marginal de la oreja. 

• Catéter intravenoso 20G, 33 mm. 
Inducción intravenosa. 

• Propofol (2 mg/Kg). 
Intubación 

• Tubo endotraqueal n° 8-9. 
Mantenimiento anestésico 

• Sevoflurano a CAM (Etlso= %). 

• Oxígeno al 100%. 

• Flujo de gas fresco de 0,5-1 L/min. 
Ventilación mecánica. 

• Volumen corriente: 8-10 ml/Kg. 

• Frecuencia respiratoria: 10-12 rpm. 

• Relación inspiración:espiración de 1:2. 

• Mantenimiento de valores de normocapnia: EtCO2= 35-40 mmHg. 
Profilaxis antibiótica. 

• Ceftiofur (3 mg/Kg). 
Analgesia intraoperatoria intravenosa. 

• Ketorolaco (1 mg/Kg). 

• Tramadol (2 mg/Kg). 
Fluidoterapia intraoperatoria intravenosa. 

• Solución salina fisiológica 0,9%. 

• 5-10 ml/Kg/hora. 
Monitorización anestésica. 

• Pulsioximetría. 

• Electrocardiografía. 

• Parámetros ventilatorios. 
Recuperación anestésica. 
 

Tabla 3. Protocolo anestésico, analgésico y antibiótico. 

3.3.1 Fase I: estudio basal 

La fase I del estudio comienza con la evaluación del tracto urinario superior mediante las 

pruebas mencionadas anteriormente con el fin de descartar anomalías en el tracto urinario 

superior de los sujetos que puedan interferir en el estudio. Si dichas pruebas diagnósticas 

evidencian alguna alteración a este nivel, el ejemplar será descartado del estudio y se sustituirá 

por otro animal. Entre estas anormalidades constan: la presencia de RVU, infección urinaria, 

alteraciones morfológicas tales como hidronefrosis, hidrouréter, alteraciones congénitas, 

diferencias anatómicas significativas entre ambas unidades nefroureterales o una funcionalidad 

renal afectada. 
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3.3.2 Fase II: distribución en los grupos e inducción de los modelos experimentales de 

patología urológica 

Una vez llevada a cabo esta evaluación basal y descartada la presencia de anomalías en el tracto 

urinario, se procede de manera consecutiva e inmediata a la segunda fase, la inducción de los 

modelos experimentales. Para esta etapa, los animales se distribuyen aleatoriamente en tres 

grupos que se corresponden con los tres ensayos experimentales que componen el estudio in 

vivo del presente proyecto de tesis. 

▪ Ensayo A (24 animales). Estudio comparativo BraidStent®-H vs. CDJ, en el que 12 

animales corresponden con el grupo de estudio Ae y 12 con el grupo control Ac. 

▪ Ensayo B (24 animales). Perforación ureteral unilateral, en el que 12 animales 

corresponden con el grupo de estudio Be y 12 con el grupo control Bc. 

▪ Ensayo C (24 animales). Modelo de uropatía obstructiva intramural unilateral, en el que 

12 animales corresponden con el grupo de estudio Ce y 12 con el grupo control Cc. 

La distribución de los animales se realiza mediante un método de asignación aleatoria simple, 

empleando como herramienta base una secuencia de números aleatorios. Se establece de forma 

previa, qué grupos de números (1 al 24) se destinarán a los grupos estudio y control de cada uno 

de los ensayos. Mediante una herramienta web generadora de secuencias de números 

aleatorios, se extrae una secuencia de números del 1 al 24, que se asignan a cada animal en 

orden de entrada al quirófano, determinando su pertenencia a un grupo661.  

El tamaño muestral se ha calculado mediante la comparación de proporciones tomando como 

variable la tasa de bacteriuria. Se define la hipótesis como bilateral y partiendo de una incidencia 

de bacteriuria del 50% en las evaluaciones in vivo del diseño BraidStent®, se espera que el 

BraidStent®-H proporcione una reducción del 20%645. En base a un riesgo del 0,05 y una potencia 

estadística del 95%, se determina un tamaño muestral de 12 ejemplares por cada grupo de 

estudio. Considerando que los ensayos A, B y C, están a su vez conformados por un grupo de 

estudio y un grupo control con CDJ, cuentan cada uno de ellos con 24 animales en total. 

Ensayo A: estudio comparativo BraidStent®-H vs. CDJ 

El ensayo A comprende el uso del modelo animal sano para evaluar los efectos que ejerce el 

catéter BraidStent®-H en el tracto urinario superior, de manera que se pueda estudiar sus 

efectos sobre la pared ureteral, posibles efectos adversos y la degradación del catéter. Los dos 

siguientes ensayos comprenden modelos experimentales de procesos morbosos urológicos para 

reproducir de forma más veraz las situaciones clínicas que se pretenden estudiar como 

indicaciones del catéter BraidStent®-H. La mayoría de trabajos enfocados en nuevos diseños de 

catéteres ureterales cuando llevan a cabo su evaluación experimental in vivo emplean modelos 

animales sanos609,610,637. Sin embargo, el presente protocolo de investigación plantea la 

inducción de un modelo de perforación ureteral y un modelo de uropatía obstructiva intramural 

con el objetivo de, además de valorar los efectos del nuevo catéter sobre el tracto urinario y su 

proceso de degradación, ponerlo a prueba en dos situaciones cuyo tratamiento endourológico 

estándar comprende el uso de un CDJ310,335, pudiendo así, establecer una comparativa con el 

mismo. 

Ensayo B: perforación ureteral iatrogénica 

En el ensayo B se persigue inducir un modelo de perforación ureteral, que representa una lesión 

iatrogénica asociada a los procedimientos endourológicos301. Esta lesión se caracteriza por la 

ruptura parcial de la circunferencia ureteral involucrando todo el espesor de su pared103,107, cuya 



108 
 

primera opción de tratamiento es la colocación por vía retrógrada de un CDJ303,324,325. Cuando 

por el contrario esta rotura es completa, estamos ante una avulsión, una complicación de 

carácter más grave que ha de resolverse mediante técnicas más complejas de cirugía ureteral 

reconstructiva103,107. Por tanto, el modelo del ensayo B ha de consistir en una ruptura parcial del 

uréter, debido a que las técnicas terapéuticas que se proponen en este trabajo se efectúan 

mediante abordaje endourológico. Para homogeneizar el estudio, el segmento de uréter 

seleccionado se corresponde con la UPU, a la altura del polo caudal renal. La elección de esta 

zona se basa en el carácter intraureteral del catéter evaluado. La zona de estudio ha de quedar 

totalmente intubada por el catéter para así favorecer su correcta cicatrización y es por ello por 

lo que la lesión se va a inducir en uréter proximal. La perforación se realiza con un ureteroscopio 

semirrígido de 7 Fr (Karl Storz, Alemania) sobre la pared ureteral y ejerciendo presión hasta que 

se observa en la imagen endoscópica la presencia de grasa periureteral o el retroperitoneo107. 

Esta lesión se provoca en el uréter derecho y la posición, si consideramos la imagen endoscópica 

como la esfera de un reloj, es a las 9 h para evitar lesiones con estructuras adyacentes, 

especialmente las vasculares369. El objetivo de este ensayo consiste en la evaluación de los 

efectos del catéter sobre el tracto urinario superior y su funcionalidad en el tratamiento de la 

perforación ureteral iatrogénica. 

Ensayo C: estenosis ureteral 

El ensayo C comprende un modelo uropatía obstructiva intramural: una estenosis unilateral 

fibrótica. Este modelo se realiza mediante abordaje laparoscópico para disminuir las 

complicaciones asociadas. Consiste en realizar una ligadura doble en el uréter proximal derecho 

a nivel de la UPU con una sutura de PGA de bajo peso molecular, Safil Quick® (Braun, España). 

La estenosis será susceptible de ser tratada mediante abordaje endourológico, se localiza a nivel 

de uréter proximal y es de corta longitud, menor de 2 cm, 335. Esta estenosis se genera debido a 

que la fuerza ejercida por la sutura sobre la pared ureteral ocasiona isquemia en ese segmento, 

que provoca la formación de una estenosis fibrótica de corta longitud. Al emplearse un material 

de degradación rápida, pierde rápidamente su fuerza, por lo que en el momento del diagnóstico, 

el estrechamiento de la pared ureteral se debe a la fibrosis de su pared y no a la presencia de la 

sutura. La elección de PGA de bajo peso molecular se debe a que además de su rápida 

degradación, a los 12 días pierde el 100% de su resistencia inicial y se degrada por hidrólisis sin 

crear una respuesta inflamatoria. El tiempo de desarrollo de esta lesión es a corto plazo, de tres 

semanas. Para asegurar que no se produzca una interrupción total del flujo de orina y 

estandarizar el grado de obstrucción entre los sujetos, se coloca mediante abordaje 

endourológico retrógrado, un catéter cobra de 5 Fr (Terumo, Japan). Una vez finalizada la 

ligadura, se realiza una RUPG a través de dicho catéter para comprobar que se ha formado una 

estenosis y que esta no obstruye completamente el uréter. El catéter cobra se retira una vez 

hecha esta comprobación. Este modelo de estenosis está validado y se ha empleado en diversos 

estudios previos por parte de nuestro grupo de investigación379, 487, 645, 650,662,663. Este modelo se 

induce de manera unilateral debido a que la obstrucción del flujo de orina de forma bilateral 

puede comprometer seriamente la función renal del animal lo que, además de generar un sesgo 

en el estudio, tiene efectos a nivel sistémico que repercuten en el bienestar y vida del animal. 

3.3.3 Fase III: diagnóstico y tratamiento 

La fase III comienza a distintos tiempos dependiendo de cada ensayo del estudio, debido a que 

cada uno consiste en un modelo diferente y se somete a su tratamiento correspondiente: 
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• Ensayo A (24 animales). Inserción en la unidad nefroureteral derecha, de los animales 

del grupo Ae y del Ac, del BraidStent®-H y de un CDJ, respectivamente. 

• Ensayo B (24 animales). Perforación ureteral iatrogénica derecha, colocación del catéter 

BraidStent®-H en el grupo Be y de un CDJ en el grupo Bc. 

• Ensayo C (24 animales). Modelo de uropatía obstructiva intramural unilateral. 

Tratamiento mediante endoureterotomía láser y posterior colocación de BraidStent®-H 

y CDJ respectivamente en los grupos Ce y Cc. 

Ensayo A: estudio comparativo BraidStent®-H vs. CDJ 

La fase III en el ensayo A comienza inmediatamente después de las fases I y II, teniendo lugar 

durante el mismo acto quirúrgico. Consiste en la evaluación de los efectos del catéter sobre el 

tracto urinario superior, comparándolo con el dispositivo estándar CDJ. Tras la evaluación basal, 

se coloca en el uréter derecho de los animales del grupo Ae el catéter BraidStent®-H y en los 

animales Ac, un CDJ. 

En cuanto al CDJ, se coloca un catéter de 4,7 Fr y 22 cm Universa Soft™ (Cook Medical, EE.UU.). 

Este mismo catéter se va a emplear en todos los ensayos del estudio in vivo. En cuanto a la 

elección del diámetro de 4,7 Fr frente a un diámetro mayor de 6-7 Fr, la evidencia con respecto 

a la relación del diámetro del catéter y la cicatrización ureteral es controvertida a día de hoy328, 

367,378. Por nuestra parte, consideramos, de acuerdo con diversos estudios, que la cicatrización 

ureteral ocurre de manera similar independientemente del calibre de estos328,378. Por ello se 

selecciona un catéter de menor diámetro, con el objetivo también de evitar el posible efecto 

obstructivo que pueda tener la disposición de un catéter de mayor calibre en un uréter 

edematizado o en cicatrización en el caso de los ensayos B y C328,378. 

La colocación del catéter se realiza bajo control fluoroscópico. La longitud se escoge de acuerdo 

con las dimensiones ureterales porcinas, y se verifica durante el procedimiento, su idoneidad 

para cada animal, así como que el extremo distal no cruza la línea media de la vejiga10. Por medio 

de fluoroscopia continua, se mide la longitud ureteral mediante una RUPG con un catéter de 

marcas. Para la colocación del CDJ, se cateteriza el orificio ureteral con una guía que se aloja a 

nivel de cavidad renal. El CDJ asciende coaxialmente a esta guía y con ayuda de un empujador 

con una marca radiopaca, se coloca bajo control fluoroscópico continuo, el jota proximal a nivel 

de pelvis renal y el extremo distal en la vejiga, monitorizando su correcta disposición a nivel 

vesical. Una vez finalizada esta maniobra, se procede a la extracción de la guía y el empujador. 

La colocación del BraidStent®-H se realiza de manera idéntica a la mencionada anteriormente 

para un CDJ estándar salvo que, en su caso, es la sección proximal del catéter, con forma de jota, 

la que discurre coaxial a la guía. Se avanza una guía hasta pelvis renal y a continuación se procede 

a enhebrar el catéter a través del canal interno del sistema de anclaje proximal. El empujador se 

apoya sobre el jota proximal y avanza a través del uréter permitiendo el avance del catéter, cuyo 

cuerpo central discurre de forma paralela a la guía ya que la doble hélice distal también se 

enhebra a esta guía, de manera que este mantenga una trayectoria paralela a esta durante su 

inserción. Una vez colocado el sistema de anclaje proximal en pelvis renal bajo visión 

fluoroscópica, se procede a retirar la guía y el empujador, con precaución de no desplazar 

distalmente el catéter durante esta maniobra. 

Ensayo B: perforación ureteral iatrogénica 

La fase III del ensayo B tiene lugar al igual que en el ensayo A, durante el mismo acto quirúrgico 

que las fases I y II. El diagnóstico se lleva a cabo mediante la valoración radiológica de la lesión, 
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visualizando bajo control fluoroscópico y por medio de una RUPG empleando el volumen 

mínimo posible, la extravasación de contraste desde el uréter a través de la perforación, 

confirmando el éxito de la inducción del este modelo. En este ensayo se efectúa la comparación 

con el dispositivo estándar CDJ, ya que en el tratamiento de la perforación ureteral, 

especialmente cuando se diagnostica y trata de forma intraoperatoria, la primera opción 

terapéutica es la inserción de un CDJ303,324,325. La perforación de uréter proximal se corresponde 

también con las indicaciones del BraidStent®-H, dado que la zona de lesión se mantiene intubada 

y no se requiere una dilatación de la UUV. Tras la perforación del uréter, se coloca en la unidad 

nefroureteral derecha el catéter BraidStent®-H en el grupo Be y un CDJ de 4,7 Fr Universa Soft™ 

(Cook Medical, EE.UU.) en el grupo Bc, siguiendo los mismos pasos para su inserción descritos 

anteriormente. Adicionalmente, durante esta fase las lesiones se categorizan a partir de su 

imagen ureteroscópica mediante la escala PULS. El uso de esta herramienta permite una 

estandarización de las perforaciones, ya que con ella se monitoriza si se produce una variabilidad 

que pueda generar sesgo en este estudio. Asimismo, nos servimos de la escala PULS para 

ratificar que el grado de lesión generado es susceptible de tratamiento con CDJ, así como el 

tiempo de permanencia de este. 

Ensayo C: estenosis ureteral 

A diferencia de los dos ensayos anteriores, la fase III del C comienza transcurridas tres semanas 

de la inducción del modelo de uropatía obstructiva. Durante este tiempo, la sutura, que ha 

provocado una fibrosis en la pared ureteral, ha perdido su fuerza de tracción y se ha conformado 

una estenosis. El diagnóstico de la uropatía obstructiva se efectúa mediante las técnicas de 

valoración descritas previamente. Los hallazgos de hidronefrosis en ultrasonografía, el 

nefrograma persistente y el estrechamiento del uréter proximal con forma de “reloj de arena”, 

visualizado en la urografía excretora y la RUPG, demuestran la presencia de obstrucción ureteral. 

Aquellos sujetos que no hayan desarrollado una uropatía obstructiva se descartan del estudio y 

se sustituyen por un nuevo ejemplar que comenzaría la fase I del estudio. 

El tratamiento se lleva a cabo mediante la endoureterotomía del segmento ureteral estenosado. 

La endoureterotomía representa a día de hoy la técnica endoscópica de elección para de 

estenosis benignas, tempranas, intrínsecas de <2 cm de longitud, localizadas bien a nivel 

proximal o distal y de naturaleza no isquémica339,340, 357, 363, 370,664. El objetivo de esta técnica 

endoscópica es el de crear una discontinuidad en la capa muscular de la pared ureteral 

estenosada, de manera que se produzca una reparación por medio de una cicatrización por 

segunda intención. Dado que, como se menciona anteriormente en la revisión bibliográfica, la 

cicatrización no se produce por regeneración de las fibras musculares, sino mediante fibrosis y 

posterior contracción del tejido, es imprescindible que se consiga la sección o ruptura del 

espesor completo de la pared ureteral327, 339,348,349. El procedimiento en esta fase del estudio 

consiste en llevar a cabo la incisión con láser Ho:YAG de la estenosis bajo visión endoscópica 

directa335, 339,365. La incisión ha de seccionar todas las capas de la pared ureteral y abarcar 2-5 

mm de pared ureteral sana, tanto hacia proximal como distal de la estenosis367,368,665. 

Atendiendo a las relaciones anatómicas del uréter con órganos adyacentes y estructuras 

vasculares, la zona de corte dependerá de la localización de la estenosis a nivel ureteral. En 

general, siendo una estenosis a nivel proximal, el corte se dirige lateralmente o postero-

lateralmente para evitar lesionar grandes vasos357, 365,369. Una vez realizada la endoureterotomía 

y para asegurar que ha sido de espesor total, se comprueba la extravasación de contraste al 

espacio retroperitoneal en el segmento tratado. A continuación, se procede a la colocación del 

catéter BraidStent®-H en la unidad nefroureteral tratada del grupo Ce y de un CDJ de 4,7 Fr en 
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el grupo Cc, que se corresponde con la derecha en todos los animales. El procedimiento de 

inserción se realiza de la misma manera desarrollada para los ensayos A y B. En este ensayo, el 

catéter proporciona la intubación del área de incisión para favorecer la cicatrización ureteral y 

prevenir la formación de urinomas666, cumpliendo con las indicaciones de un catéter 

intraureteral, puesto que de nuevo no es necesaria la dilatación de la UUV ni la intubación 

completa del uréter. 

3.3.4 Fase IV: seguimientos 

Una vez concluida la fase III, se llevan a cabo los seguimientos de los animales, que tienen lugar 

a distintos tiempos en cada estudio comparativo y en los que se evalúa y monitoriza a los 

ejemplares del estudio mediante las mismas técnicas diagnósticas citadas anteriormente. 

Ensayo A: estudio comparativo BraidStent®-H vs. CDJ 

Los seguimientos en estos animales se efectúan en las semanas 1ª, 3ª, 6ª, 8ª y 12ª tras la 

colocación de los catéteres. 

Ensayo B: perforación ureteral iatrogénica 

Los seguimientos en el ensayo B tienen lugar durante la primera y sexta semana tras la 

disposición de los catéteres. 

Ensayo C: estenosis ureteral 

Los seguimientos en este caso se llevan a cabo en la 3ª, 6ª y 12ª semana tras la 

endoureterotomía y la colocación de los catéteres. Adicionalmente, en este ensayo se somete 

al grupo Ce a un seguimiento ureteroscópico y fluoroscópico específico de la degradación del 

BraidStent®-H, de forma semanal entre la tercera y sexta semana. 

Los seguimientos de la primera y tercera semana de los ensayos A y C permiten detectar la 

aparición de complicaciones tempranas relativas a la presencia de los catéteres en el tracto 

urinario, así como monitorizar la recuperación de la uropatía obstructiva de los animales del 

ensayo C. Asimismo, la evaluación de los animales a las 3 semanas representa un seguimiento 

intermedio del proceso de degradación de los catéteres, cuya tasa establecida es de 3-6 

semanas. 

Durante el seguimiento de las seis semanas se efectúa la retirada de los CDJ. De manera general, 

el tiempo indicado de permanencia de un catéter ureteral tras la perforación ureteral y la 

realización de una endoureterotomía oscila entre las 4-6 semanas y las 6-8 semanas, 

respectivamente107,367. Si bien estudios previos de nuestro grupo de investigación han 

demostrado que colocar un CDJ durante 3 semanas es suficiente para conseguir una 

cicatrización ureteral adecuada, la elección de retirar los catéteres bioestables a las seis semanas 

se basa en las recomendaciones y práctica clínica actuales reflejadas en la bibliografía376. Esto 

permitirá una comparativa de nuestros resultados con el estándar contemporáneo de uso de 

CDJ en los procedimientos objeto de este estudio. Además, este seguimiento permitirá 

monitorizar si se ha producido la degradación completa del BraidStent®-H en el tiempo 

establecido. 

El seguimiento de las 12 semanas de los ensayos A y C posibilita evaluar a los animales y los 

efectos de los dispositivos a largo plazo, de forma previa al estudio final a las 20 semanas. 
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3.3.4 Fase V: estudio final 

El estudio final o fase V tiene lugar trascurridas 20 semanas tras la cateterización de los animales 

en la fase III. Esta metodología permite llevar a cabo un estudio en fase crónica para valorar los 

efectos a largo plazo de los dispositivos y del tratamiento de las lesiones.  

La duración total de este estudio in vivo de 20 semanas permite valorar los efectos provocados 

por los catéteres, así como determinar el éxito de los tratamientos y analizar las complicaciones 

asociadas tanto con los catéteres como con el tratamiento. En el entorno clínico, diversos 

estudios describen el hallazgo de complicaciones, recidivas y fracaso de los tratamientos entre 

las 4 y 12 semanas tras el tratamiento endoscópico de estenosis en vía urinaria superior290,335–

338. Por tanto, la realización del estudio final a las 20 semanas engloba el período de tiempo en 

el que tiene lugar la aparición de hallazgos relevantes relativos al tratamiento de estos modelos 

experimentales. 

La fase V comienza de forma idéntica a las fases previas, mediante un estudio del tracto urinario 

efectuando las mismas pruebas diagnósticas empleadas a lo largo de este estudio in vivo. 

Posteriormente, se procede a la eutanasia humanitaria de los animales para la valoración 

macroscópica postmortem y el estudio anatomopatológico de la totalidad del sistema excretor, 

incluyendo la vejiga de la orina.  

La eutanasia humanitaria es llevada a cabo por parte del personal acreditado para este fin, 

mediante la administración endovenosa de cloruro potásico (1-2 mmol/Kg), siempre con el 

animal bajo anestesia general, de acuerdo con las directrices del American Medical Association 

Panel on Euthanasia667. 

Se lleva a cabo el estudio ciego anatomopatológico, que evalúa el uréter proximal, la zona de 

asentamiento de la hélice distal del BraidStent®-H, la UUV y el trígono vesical a través de la 

valoración semicuantitativa de la pared ureteral compuesta por 6 parámetros. Se asignan 

valores del 0 al 3, donde 0 es ausencia de cambio, 1 cambios leves, 2 cambios moderados y 3 

cambios graves, a los siguientes parámetros de estudio: lesión en urotelio, inflamación de la 

pared, fibrosis de la lámina propia, fibrosis de la capa muscular, integridad de la capa muscular 

y alteración de la serosa. En cuanto a las técnicas de tinción, se emplea la Hematoxilina-Eosina 

como técnica de rutina para la visualización de la conformación y distribución de la celularidad, 

y la tinción Tricrómico de Masson, que permite una mayor diferenciación de los depósitos de 

colágeno. 

El bienestar de los animales y las posibles contingencias derivadas de este estudio son valorados 

diariamente tanto por el personal investigador de este ensayo experimental, como por el 

personal del Servicio de Animalario del CCMIJU. 

Se ha elaborado un plan de contingencia relacionado con este protocolo experimental, que se 

lleva a cabo por el personal acreditado como usuario de animales en la experimentación en 

ciencias biomédicas con funciones de asesoramiento en bienestar y sanidad animal. Los 

animales descartados del estudio serán destinados a otras actividades de investigación o 

formación del CCMIJU, de acuerdo con el criterio del investigador principal del proyecto y del 

responsable del Servicio de Animalario, cumpliendo con la normativa europea al respecto. Estos 

casos pueden suceder en los siguientes supuestos, la detección de anomalías durante la fase I 

que puedan interferir en el estudio, el fracaso en la inducción de los modelos de perforación y 

estenosis ureteral o el desarrollo por parte del animal de alguna afección, independiente al 
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presente proyecto, que no le permita continuar con el tiempo de seguimiento completo del 

estudio con unas condiciones éticamente aceptables de bienestar animal. 

3.3.6 Variables de estudio. 

Las variables estudiadas están recogidas en la Tabla 4. 

VARIABLES DE ESTUDIO 

Tipo de catéter 

Diámetro de uréter proximal 

Reflujo vesicoureteral 

Daño macroscópico en UUV 

Bacteriuria (>105 ufc/ml) 

Migración del BraidStent®-H y del CDJ 

Grado de hidronefrosis 

Peristaltismo ureteral 

Tasa y valoración cualitativa de degradación de BraidStent®-H 

Valoración cuantitativa histológica de uréter proximal, UUV y trígono vesical 

Éxito del tratamiento 

Complicaciones 

Tabla 4. Variables analizadas en el estudio experimental in vivo. 

Tras finalizar la fase experimental del estudio se procede al análisis e interpretación de los datos 

recogidos durante el ensayo. El análisis estadístico se realiza con el programa SPSS 25.0 para 

Windows (IBM, EE.UU.). Las variables cuantitativas: diámetro ureteral, peristaltismo ureteral, 

tasa de degradación y éxito del tratamiento, se definen mediante la media ± desviación 

estándar. Cuando se ajustan a una distribución normal se comparan usando la prueba T de 

Student, mientras que el contraste de hipótesis entre variables no paramétricas se efectúa 

mediante la prueba U de Mann-Whitney. Las variables categóricas o semicuantitativas: tasa de 

bacteriuria, RVU, valores de UOScore, migración, grado de hidronefrosis y parámetros 

histológicos, se expresan como porcentajes o proporciones y su comparación entre grupos se 

efectúa mediante la prueba de Chi-Cuadrado o la prueba exacta de Fisher en el caso de variables 

dicotómicas. La variable cualitativa referida al proceso de degradación se someterá a un estudio 

descriptivo de su tendencia y características a lo largo de los seguimientos de estudio. 
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Resultados 

1. Resultados del estudio in vitro: degradación de los materiales, 

bacteriuria y liberación de heparina 
Los tiempos medios de degradación de cada grupo están reflejados en la Tabla 5. La 

comparación entre grupos refleja diferencias significativas en la duración de la degradación 

entre todos los materiales, salvo entre el grupo Glycomer™ 631 y Glycomer™ 631 con PGA. En 

cambio, el recubrimiento de heparina no afecta de manera significativa estos tiempos medios 

de degradación en ningún grupo. Se observa que el PGA presenta de forma significativa los 

tiempos de degradación más breves, en contraste con las degradaciones más prolongadas del 

Glycomer™ 631 y de la combinación de este con PGA.  

Las curvas de degradación representadas por la evolución de los pesos de las muestras y la 

reducción de masa en proporción con el peso inicial a lo largo de los seguimientos, se muestran 

en el Gráfico 1 y Gráfico 2, respectivamente. La Tabla 6 recoge el peso inicial y final de cada 

grupo, y la proporción que representa este último con respecto al peso inicial. El peso final se 

corresponde con la última medida tomada de las muestras íntegras. Las muestras se 

consideraron como degradadas cuando perdieron su conformación trenzada y no fue posible su 

manipulación para el pesaje. 

El análisis de los pesos a lo largo de los seguimientos evidencia diferencias significativas entre 

los 4 grupos de materiales. No obstante, la tendencia es equiparable entre cada material y su 

respectivo recubierto, por lo que la heparina no afecta de forma significativa a ninguna de las 

curvas de degradación. A excepción de los dos grupos de Glycomer™ 631 con y sin recubrimiento 

de heparina, el resto de grupos presentan una curva con tendencia decreciente, siendo la más 

pronunciada la de los dos grupos de PGA, puesto que alcanzan una reducción de masa 

equiparable a los grupos de PLGA y Glycomer™ 631 en un tiempo significativamente menor. Los 

grupos Glycomer™ 631 con PGA, recubierto con heparina y sin recubrir, muestran unas curvas 

de degradación decrecientes similares a las de los grupos PLGA, hasta el seguimiento del día 47. 

A partir de ese seguimiento, adquieren una pendiente más suave hasta el último seguimiento, 

representando las curvas más largas del estudio. En los dos grupos de Glycomer™ 631, se 

observa un aumento del peso hasta el día 41, que no comienza a descender hasta el día 61.  

En cuanto a la relación entre los pesos iniciales y los finales, los grupos Glycomer™ 631 con PGA, 

recubierto con heparina y sin recubrir, se diferencian del resto en que experimentan una 

reducción de masa significativamente superior antes de su degradación completa. Por el 

contrario, el Glycomer™ 631 recubierto y sin recubrir, se degrada completamente tras alcanzar 

pesos que representan, respectivamente, el 72,57% y 59,29% de las muestras iniciales. A pesar 

de mostrar un tiempo de degradación comparable a los grupos de Glycomer™ 631 combinado 

con PGA, la reducción de su peso antes de su degradación completa es significativamente 

menor.  

La valoración cualitativa del efecto de la orina en los materiales revela que la degradación del 

PGA y del PLGA se caracteriza por que los materiales al hidratarse aumentan su volumen y 

pierden su configuración de multifilamento y se van liberando de forma paulatina los productos 

de degradación. Estos productos de degradación consisten en partículas en suspensión que 

dotan a la orina de un aspecto turbio. Asimismo, el PLGA pierde su coloración. En cambio, el 
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Glycomer™ 631 se degrada por medio de un proceso de fragmentación fragmentación y sus 

productos de degradación mantienen un aspecto similar a su conformación inicial. 

En cuanto al análisis de bacteriuria, se obtienen cargas bacterianas superiores a 105 UFC/ml 

desde el primer seguimiento a las 48 horas. La Tabla 7 muestra las bacteriurias a las 48 horas y 

en las semanas 1, 2 y 3. Todos los materiales, incluyendo al CDJ, muestran recuentos bacterianos 

significativamente mayores frente al grupo control de orina porcina durante todos los 

seguimientos. Los recuentos bacterianos obtenidos con el CDJ en estos seguimientos son 

significativamente superiores a todos los grupos de materiales biodegradables. En cuanto a 

estos, los niveles de bacteriuria no difieren se forma significativa entre sí, salvo el PLGA, que 

muestra valores mayores con respecto al resto de materiales biodegradables, alcanzando 

significancia estadística en el seguimiento de la semana 1. En relación con la heparina, los grupos 

recubiertos muestran los valores más bajos de bacteriuria, exceptuando al control de orina 

porcina. Aunque los recuentos bacterianos sean inferiores en presencia de la heparina en los 

materiales biodegradables, estos no muestran diferencias significativas en comparación con sus 

homólogos no recubiertos. Solamente el Glycomer™ 631 combinado con PGA recubierto de 

heparina muestra una disminución significativa en el seguimiento de la semana 2. 

EL pH urinario no presenta variaciones significativas entre materiales ni a lo largo de los 

seguimientos. La heparina no provoca oscilaciones del pH con respecto a los materiales no 

recubiertos. El pH se mantiene en un rango comprendido entre 5,63 y 7,36, para el análisis de 

pH y el cálculo de este rango se eliminaron los datos de muestras con bacteriurias y nitritos 

positivos. 

Los resultados relativos a las concentraciones medias de heparina liberadas en orina artificial 

analizadas mediante el test ELISA figuran en la Tabla 8. En el Gráfico 3 se puede observar que 

no hay una línea de tendencia clara en la liberación de heparina durante las primeras horas, 

sugiriendo que no se produce un lavado completo al entrar en contacto con la orina, sino que, 

tras el primer recambio, permanece parte del recubrimiento. La heparina se detecta a unas 

concentraciones similares durante las primeras 24 horas, a continuación comienza a disminuir y 

esa concentración cae significativamente a partir de las 72 horas. 
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Tabla 5. Tiempos medios de degradación de cada grupo. Se establece el nivel de significancia 

para valores de p<0,05. 

 

Grupo de estudio Peso inicial (mg) Peso final (mg) Peso final/ peso inicial (%) 

PGA - heparina 102,60±13,03 66,10±15,27 56,42±27,08 
PGA 98,38±5,71 42,73±26,25 61,75±14,00 
PLGA - heparina 80,28±8,02 18,27±,19,51 41,64±17,51 
PLGA 60,83±2,89 15,80±21,71 56,93±28,90 
Glycomer™ 631 - heparina 56,00±6,99 35±12,91 59,29±22,42 
Glycomer™ 631 55,00±9,72 42,50±15 72,57±30,10 
Glycomer™ 631 + PGA - heparina 58,33±18,01 2,40±3,11 8,07±6,14* 
Glycomer™ 631 + PGA 44,17±9,96 1,10±0,67 5,12±2,34* 

Tabla 6. Peso inicial y final de cada grupo y proporción de catéter que permanece antes de la 

degradación completa, expresado como porcentaje. Se establece el nivel de significancia para 

valores de p<0,05. 

 

Tabla 7. Bacteriuria expresada como UFC/ml en cada grupo de estudio a las semana 1, 2 y 3. Se 

establece el nivel de significancia para valores de p<0,05. 

 

Grupo de estudio Días (media ± desviación típica) 

PGA - heparina 15,20±0,63* 

PGA 16,20±1,03* 

PLGA - heparina 45,70±1,89* 

PLGA 41,00±5,91* 

Glycomer™ 631 - heparina 69,10±3,46 

Glycomer™ 631 69,80±1,03 

Glycomer™ 631 + PGA - heparina 65,83±6,83 

Glycomer™ 631 + PGA 68,75±4,14 

Grupos de estudio Bacteriuria 48 h 
(UFC/ml) 

Bacteriuria semana 1 
(UFC/ml) 

Bacteriuria semana 
2 (UFC/ml) 

Bacteriuria semana 
3 (UFC/ml) 

Control 2,13·106±3,68·106* 5,68·106±1,11·106* 2,00·104±4,47·107* 5,38·106±1,57·106* 

CDJ 1,61·108±3,67·107* 6,64·108±2,20·108* 9,19·107±1,62·107* 2,47·108±5,13·108* 

PGA - heparina 4,34·107±0,89·107 6,43·107±2,44·107 4,94·107±2,10·107 n.a. 

PGA 5,29·107±3,11·107 7,49·107±4,21·107 5,61·107±2,33·107 n.a. 

PLGA - heparina 7,44·107±6,32·106 9,12·107±3,60·107 4,33·107±8,81·107 8,95·107±0,43·107 

PLGA 7,90·107±1,17·107 1,45·108±8,93·107* 5,08·107±3,12·107 9,50·107±2,42·107 

Glycomer™ 631 - 
heparina 

3,43·107±1,86·107 5,57·107±9,73·106 1,09·107±1,90·107 4,28·107±6,57·106 

Glycomer™ 631 4,09·107±2,90·107 6,61·107±1,45·107 6,67·107±2,60·107 4,48·107±2,16·107 

Glycomer™ 631 + PGA - 
heparina 

3,86·107±2,14·107 4,90·107±1,64·107 7,23·106±3,16·106* 1,25·107±1,99·107 

Glycomer™ 631 + PGA 5,11·107±1,61·107 5,09·107±1,77·107 1,20·107±1,97·107 1,43·107±1,24·107 
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Horas Heparina (ng/ml) 

0 21,81±3,88 

3 19,85±3,23 

6 20,74±5,67 

12 17,94±3,68 

24 21,39±2,95 

48 11,62±2,42 

72 4,97±0,70 

96 4,72±0,71 

120 4,56±0,50 

Tabla 8. Concentración de heparina expresada en ng/ml liberada en orina artificial y 

determinada mediante test ELISA. 

 

Gráfico 1. Curva de degradación representada por la evolución de los pesos de las muestras a lo 

largo del tiempo. Donde PGA-H: PGA recubierto de heparina; PLGA-H: PLGA recubierto de 

heparina; Gly-H: Glycomer™ 631 recubierto de heparina; Gly: Glycomer™ 631; GlyPGA-H: 

Glycomer™ 631 y PGA recubiertos de heparina; GlyPGA: Glycomer™ 631 y PGA. Todas las curvas 

muestran diferencias significativas entre los distintos materiales, pero no entre sus homólogos 

recubierto de heparina (p<0,05). 
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Gráfico 2. Curva de degradación representadas por la relación de pérdida de masa a lo largo del 

tiempo. Donde PGA-H: PGA recubierto de heparina; PLGA-H: PLGA recubierto de heparina; Gly-

H: Glycomer™ 631 recubierto de heparina; Gly: Glycomer™ 631; GlyPGA-H: Glycomer™ 631 y 

PGA recubiertos de heparina; GlyPGA: Glycomer™ 631 y PGA. Todas las curvas de distintos 

materiales muestran diferencias significativas entre ellos, pero no con respecto a sus homólogos 

recubierto de heparina (p<0,05). 

Gráfico 3. Liberación de heparina (ng/ml) de las muestras de Glycomer™ 631 y PGA recubierta, 

a lo largo de 5 días. 
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2. Producción Científica 
Los resultados científicos del estudio in vivo están estructurados en los tres ensayos que lo 

componen, a continuación se enumeran los distintos artículos científicos que desarrollan cada 

uno de estos: 

 

Ensayo A: estudio comparativo BraidStent®-H vs. CDJ: 

Comparative assessment of biodegradable antireflux heparine coated ureteral stent: animal 
model study. 
 
Soria F, de La Cruz JE, Caballero-Romeu JP, Pamplona M, Pérez-Fentes D, Resel-Folskerma L, 
Sanchez-Margallo FM. 
 
BMC Urology. 2021 Feb 28;21(1):32. 
doi: 10.1186/s12894-021-00802-x. 
PMID: 33639905 
PMCID: PMC7916282. 
 

Ensayo B: perforación ureteral iatrogénica: 

Iatrogenic ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux heparin coated ureteral 
stent. Animal model comparative study. 
 
Soria F, de la Cruz JE, Budia A, Cepeda M, Álvarez S, Serrano A, Sánchez Margallo FM. 
 
Journal of Endourology. 2021 Feb 25.  

doi: 10.1089/end.2020.0591. Epub ahead of print. PMID: 33626973. 

 

Ensayo C: estenosis ureteral 

Heparin coating in biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial colonization. 
Assessment in ureteral stricture endourological treatment in animal model. 
 
Soria F, de la Cruz JE, Fernández T, Budía A, Serrano A, Sánchez Margallo FM. 
 
Translational Andrology and Urology. In press, 2021. 
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Producción científica del ensayo A: estudio comparativo BraidStent®-

H vs. CDJ 
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Producción científica del ensayo B: perforación ureteral iatrogénica: 
 

  



130 
 

 

  



131 
 

 

  



132 
 

 

  



133 
 

 

  



134 
 

 

  



135 
 

 



136 
 

Producción científica de ensayo C: estenosis ureteral 
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3. Resultados globales del estudio experimental in vivo 
 

Se procede a reflejar la incidencia global de las variables comunes a los tres ensayos. Estas 

variables son resultado de la interacción de los catéteres con el tracto urinario, 

independientemente del tipo de ensayo experimental. 

 

TASA DE BACTERIURIA A LO LARGO DE LOS SEGUIMIENTOS EXPRESADOS COMO 

PORCENTAJE: 

 

BACTERIURIA  GLOBAL (%) 

Seguimiento Semana 1 Semana 3 Semana 6 Semana 12 Semana 20 TOTAL 

CDJ 20,84 20,84 44,33 18,10 8,33 27,78 

BraidStent®-
H 

29,10 37,55 58,33 8,33 8,33 41,67 

 

Tabla 9. Incidencia de bacteriuria en cada seguimiento. No hay diferencias significativas en 

ninguna de las fases entre el CDJ y el BraidStent®-H. Se establece el nivel de significancia para 

valores de p<0,05. 

 

 

 

Gráfico 4. Tendencia de las tasas de bacteriuria a lo largo del estudio.  

  



147 
 

PRESENCIA DE PERISTALTISMO URETERAL Y FRECUENCIA DE LAS ONDAS PERISTÁLTICAS: 

 

PERISTALTISMO 
URETERAL 

GLOBAL (%) 

Seguimiento Semana 1 Semana 3 Semana 6 Total catéter Semana 8, 12 y 20 

CDJ 0 0 12,5 3,57 100 

BraidStent®-H 58,3* 54,15* 72,2* 63,06* 100 

 

Tabla 10. Presencia de peristaltismo expresada en porcentaje. Se considera al peristaltismo 

distal a los catéteres como presencia de peristaltismo. La etiqueta total catéter se refiere al total 

acumulado durante la permanencia de los catéteres. La incidencia de peristaltismo es 

significativamente mayor en el grupo del BraidStent®-H durante los seguimientos de las 

semanas 1, 3 y 6. Se establece el nivel de significancia para valores de p<0,05. 

PERISTALTISMO 
URETERAL 

Ondas peristálticas/min (media±desviación típica) 

Seguimiento Basal Semana 1 Semana 3 Semana 6 Semana 8 Semana 12 Semana 20 

CDJ 5,47±2,45 0,00* 0,00* 0,47±1,52* 2,5±1,87* 2,95±1,76 4,95±2,12 

BraidStent®-H 6,69±3,83 3,25±1,14 3,25±2,14 4,04±2,88 3,5±1,52 3±2 5,53±2,91 

 

Tabla 11. Frecuencia de peristaltismo representada como ondas/minuto. La etiqueta total 

catéter se refiere al total acumulado durante la permanencia de los catéteres. Las ondas 

peristálticas son significativamente mayores en el grupo del BraidStent®-H con respecto al CDJ, 

durante los seguimientos de las semanas 1, 3 y 6. No existen diferencias significativas entre 

seguimientos en el grupo de estudio (p<0,05). 

 

Gráfico 5. Frecuencia de peristaltismo representada gráficamente como ondas/minuto. Las 

ondas peristálticas, aunque presentan una curva similar con ambos catéteres, son 

significativamente mayores en el grupo del BraidStent®-H con respecto al CDJ, durante los 

seguimientos de las semanas 1, 3 y 6 (p<0,05). 
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PORCENTAJES DE MIGRACIÓN DE LOS CATÉTERES: 

 

MIGRACIÓN  GLOBAL(%) 
Seguimiento Semana 1 Semana 3 Semana 6 TOTAL 

CDJ 16,67 16,67 16,67 Hasta semana 3: 22,22 

Hasta semana 6: 33,3 

BraidStent®-H 16,67 25 0 10 (27,78) 

 

Tabla 12. Tasa de migración de los catéteres. No hay diferencias significativas entre grupos 

(p<0,05). 

 

 

PRESENCIA DE REFLUJO VESICOURTERAL A LO LARGO DEL ESTUDIO: 

 

RVU GLOBAL (%) 
Seguimiento Semana 

1 
Semana 
3 

Semana 
6 

Semana 
8 

Semana 
12 

Semana 
20 

GLOBAL 

Hasta semana 6 Estudio completo 

CDJ 20,83* 45,84* 72,22* 16,67* 8,33* 5,56* 50* 30,77* 

BraidStent®-H 0 0 0 0 0 0 0 0 

 

Tabla 13. Porcentaje total de animales con RVU en cada seguimiento. Hay diferencias 

significativas en todas las fases. 
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PORCENTAJES DE LOS GRADOSA DE LESIÓN EN UUV CATEGORIZADOS MEDIANTE LA 

ESCALA UOSCORE: 

 

UOscore GLOBAL (%) 
Seguimient
o 

Semana 1 Semana 3 Semana 6 Total catéter Semana 8 Semana 12 Semana 20 

CDJ UO0 4,16 
UO1 33,33 
UO2 45,83 
UO3 16,67 

UO0 4.16 
UO1 29,17 
UO2 50 
UO3 16,67 

UO0 0 
UO1 36,11 
UO2 47,22 
UO3 16,67 

UO0 2,38 
UO1 33,33 
UO2 47,92 
UO3 4,76 

UO0 25 
UO1 41,67 
UO2 25 
UO3 8,33 

UO0 33,33 
UO1 29,17 
UO2 33,33 
UO3 4,16 

UO0 80,55 
UO1 19,44 
  

BraidStent
®-H 

UO0 95,83 
UO1 4,16 
 

UO0 95,83 
UO1 4,16 
 

UO0 100 
 

UO0 97,62 
UO1 2,38 
 

UO0 100 
 

UO0 100 
 

UO0 100 
 

 

Tabla 14. Porcentajes totales de los grados de UOScore recogidos a lo largo de los tres ensayos. 

La etiqueta total catéter se refiere al total acumulado durante la permanencia de los catéteres. 

Existen diferencias entre grupos en todos los seguimientos salvo en seguimiento final de las 20 

semanas (p<0,05). 

 

Gráfico 6. Porcentajes totales de los grados de UOScore en presencia del CDJ. UO0: UO0, orificio 

ureteral normal; UO1: UO1, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante 

leve; UO2: UO2, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante moderada; 

UO3: UO3, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante acusada. 
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Gráfico 7. Porcentajes totales de los grados de UOScore en presencia del BraidStent®-H. UO0: 

UO0, orificio ureteral normal; UO1: UO1, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria 

circundante leve; UO2: UO2, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante 

moderada; UO3: UO3, orificio ureteral dilatado con una reacción inflamatoria circundante 

acusada. 

 

Gráfico 8. Porcentajes totales de los grados de UOScore recogidos a lo largo de los tres ensayos 

con ambos catéteres. UO0: UO0, orificio ureteral normal; UO1: UO1, orificio ureteral dilatado con 

una reacción inflamatoria circundante leve; UO2: UO2, orificio ureteral dilatado con una reacción 

inflamatoria circundante moderada; UO3: UO3, orificio ureteral dilatado con una reacción 

inflamatoria circundante acusada. Se establece el nivel de significancia para valores de p<0,05. 
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Iconografía 
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Estudio experimental in vivo: ensayo A. 
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Estudio experimental in vivo: ensayo B. 
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Estudio experimental in vivo: ensayo C. 
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Discusión  
El CDJ representa hoy día una herramienta de uso universal en urología1. La versatilidad de su 

diseño le permite mantener su funcionalidad en una gran variedad de escenarios clínicos1. No 

obstante, el carácter multiuso de este dispositivo provoca que los efectos adversos y 

complicaciones asociados a estos CDJ repercutan negativamente en la calidad de vida de hasta 

un 80% de los pacientes que requieren cateterización ureteral2. Las investigaciones relativas a 

catéteres ureterales persiguen la mejora del rendimiento de los mismos por medio de la 

reducción de sus efectos adversos y el potenciamiento sus beneficios añadiendo nuevas 

propiedades3,4. Haciendo probable que estos esfuerzos deriven en la diversificación de los 

catéteres ureterales, generando dispositivos más específicos para brindar a los pacientes una 

terapéutica más individualizada. Esto podría suponer, por tanto, el fin de la exclusividad de los 

CDJ estándar3,5–8. 

Se han identificado una serie de hitos en el marco de las especificaciones de un catéter ureteral 

ideal, que incluyen la disminución de las molestias ocasionadas en los pacientes, la capacidad 

del dispositivo de prevenir la colonización bacteriana y posterior formación de biofilm y la 

degradación del catéter una vez se haya completado el periodo de permanencia establecido 

para su indicación. Es imprescindible que la incorporación de estas características a un diseño 

de catéter ureteral no comprometa a su rendimiento, debiendo alcanzar una efectividad como 

mínimo equiparable a la de los CDJ de uso clínico4,9–12.  

Las estrategias planteadas en el presente proyecto de tesis para abordar esta problemática 

actual de los CDJ, culminan en la validación del BraidStent®-H en tres ensayos experimentales 

en modelo animal porcino. De manera previa a las evaluaciones del dispositivo, se ha efectuado 

el ensayo in vitro de los materiales y el recubrimiento de heparina que componen al BraidStent®-

H. Este estudio in vitro representa la etapa intermedia del desarrollo preclínico de este catéter 

ureteral, que fue precedido por el estudio mediante simulación computacional de las 

repercusiones en el flujo de orina de las particularidades de este nuevo diseño1,2. Estas 

valoraciones in silico e in vitro incluidas en el proyecto PI16/ 01707 ISCIII en el que se enmarca 

esta tesis, han permitido refinar las características de este dispositivo de cara a su valoración in 

vivo. Esto ha permitido la reducción del número de modelos empleados al mínimo que 

proporciona una potencia estadística adecuada para la extracción de resultados, 

salvaguardando el bienestar de los animales e incrementando la posibilidad de éxito en los 

ensayos experimentales. 

Los resultados de este estudio in vitro han permitido establecer un perfil de degradación del 

PGA, PLGA, Glycomer™ 631 y la combinación de este con PGA, y del efecto del recubrimiento de 

heparina en cada uno de ellos. A partir del rendimiento exhibido por estos grupos de materiales, 

se ha determinado la composición definitiva del BraidStent®-H que ha sido sometido a los 

ensayos en modelo animal. A este respecto, en la degradación in vivo intervienen, además de 

los materiales del propio dispositivo, su diseño y las repercusiones que este provoca a nivel 

urodinámico, el peristaltismo ureteral, la posible presencia de RVU y de microorganismos, las 

variaciones en la composición de la orina y la fluctuación del pH4. Considerando que la 

reproducibilidad de todas estas condiciones en un contexto laboratorial presenta ciertas 

limitaciones, la interpretación de los resultados obtenidos in vitro supone un punto crítico para 

su transposición al entorno in vivo4,5.  
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La heparina representa en el presente estudio el fármaco de elección para el recubrimiento del 

BraidStent®-H, con el objetivo de inhibir la colonización bacteriana temprana del dispositivo, 

para obtener una reducción de la incidencia de bacteriuria durante su permanencia. La decisión 

de recubrir el BraidStent®-H con heparina se basa en su seguridad, asequibilidad, y en que 

permite el recubrimiento de biomateriales fácilmente. Conforma el recubrimiento del CDJ 

comercializado como Endo-Sof™ Radiance™ (Cook Medical, EE.UU.), por lo que su aplicación en 

urología ha sido reconocida3. Además de su empleo predominantemente como anticoagulante 

y antiadhesivo, se considera que su fuerte electronegatividad puede proporcionarle la capacidad 

de repeler a los microorganismos y reducir la formación de biofilm e incrustaciones sobre las 

superficies5, 9,17–19. Si bien los estudios de este GAG se centran mayoritariamente en la validación 

de su potencial para prevenir la incrustación9–11, considerando el papel que juegan el biofilm y 

las bacterias ureasa positiva en la formación de esta, esta capacidad anti-incrustación englobará 

presumiblemente también la inhibición de la adhesión bacteriana. Adicionalmente, no se ha 

valorado con anterioridad en la literatura científica su efectividad como recubrimiento de 

catéteres ureterales en modelo porcino, por lo que el presente estudio constituye la primera 

investigación que pretende ampliar los conocimientos a este respecto. 

Las publicaciones con respecto al recubrimiento de catéteres ureterales con heparina son 

escasas y proporcionan metodología y resultados heterogéneos. En el contexto clínico, se ha 

observado una disminución significativa tanto de las incrustaciones como del biofilm en CDJ 

bioestables recubiertos de heparina, con permanencias desde las 2 semanas hasta los 10 

meses9,11. Asimismo, tras su extracción, los catéteres mantienen la capa de heparina intacta 

debido a su unión covalente al poliuretano11. También ha demostrado en el modelo murino su 

capacidad para impedir el depósito de las incrustaciones, empleada como recubrimiento de 

stents metálicos8. Sin embargo, posteriormente, el CDJ Radiance™ no ha demostrado in vitro un 

efecto antibacteriano superior al de su análogo no recubierto Endo-Sof™10. En cuanto a los BUS, 

hasta el momento no hay evidencia del uso de este compuesto como recubrimiento 

antibacteriano. 

Efectivamente, la heparina en el estudio in vivo retrasa de forma significativa la aparición de 

bacteriuria durante las primeras 48 horas, en contraste con el CDJ, cuya tasa de bacteriuria 

alcanza el 100% tras apenas 6 horas de permanencia. Sin embargo, a partir de ese momento y a 

lo largo de los sucesivos seguimientos, no se evidencian diferencias significativas entre los dos 

grupos con respecto a la tasa de bacteriuria, que se muestra superior en el grupo del 

BraidStent®-H, con cifras similares a las obtenidas en estudios in vivo previos relativos a su 

homólogo sin recubrir, BraidStent®11,12. De acuerdo con el análisis de liberación de la heparina 

mediante la prueba ELISA mostrado en el Gráfico 3, a partir de las 72 horas las concentraciones 

detectadas de heparina son mínimas. Este recubrimiento, aunque efectivo en su prevención de 

la colonización bacteriana temprana, exhibe un tiempo de acción insuficiente de cara a la 

reducción a largo plazo de la bacteriuria antes de la degradación de los catéteres. Por su parte, 

en el estudio in vitro de la degradación de los materiales, no se detecta una acción significativa 

en la reducción de la bacteriuria, aunque se evidencian recuentos bacterianos inferiores en 

todos los grupos recubiertos en comparación con sus análogos sin recubrir (Tabla 7). Sin 

embargo, todos estos recuentos alcanzan cifras superiores a las 105 UFC/ml. Dado que el análisis 

de la bacteriuria en los ensayos en modelo animal no ha contemplado una diferenciación de 

valores por encima de ese rango, de acuerdo con este criterio, la acción de la heparina no se 

considera significativa en los seguimientos consecutivos al efectuado a las 48 horas. Asimismo, 

en relación con la efectividad temprana en el modelo animal del recubrimiento, el protocolo 
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establecido en el laboratorio de recambio de orina y seguimiento cada 48 horas no incluyó el 

seguimiento del recubrimiento en fases tan tempranas, por lo que no se puede establecer una 

correspondencia entre los contextos in vitro e in vivo de este estudio. 

Nuestra estrategia adoptada con la heparina y su método de recubrimiento se enfoca en impedir 

la adhesión de bacterias durante la inserción del dispositivo, centrándose en los 

microorganismos provenientes del ambiente quirúrgico y en aquellos presentes en la uretra y 

vestíbulo vaginal, como la principal fuente de contaminación microbiana de los catéteres 

ureterales3,5,7. Este planteamiento ha demostrado ser eficaz contra estos agentes reflejándose 

en una demora de la aparición de bacteriuria. Aun así, la bacteriuria acaba haciéndose patente 

con tasas equiparables a las del CDJ, sugiriendo que se ha podido sobreestimar la capacidad de 

la heparina para inhibir la adhesión, o infravalorar el origen de los microorganismos que forman 

los biofilm en los catéteres ureterales. A pesar de que los métodos habituales de detección de 

bacterias en orina exhiban resultados de esterilidad, la evidencia obtenida por medio de 

secuenciación genómica dista considerablemente de esta presunción, manifestando la 

presencia de microbioma urinario, reflejo de las especies bacterianas vivas que componen la 

microbiota, en la vejiga 15,16. Está compuesta por más de 85 especies bacterianas, entre las que 

constan más comúnmente Lactobacillus (15%), Corynebacterium (14%), Streptococcus (11.9%), 

Actinomyces (6.9%) y Staphylococcus (6.9%), coincidiendo algunas de estas especies con las 

aisladas en cultivos de biofilm de los CDJ17,19–23. Cabe la posibilidad de que esta microbiota 

urinaria juegue un papel más relevante en la colonización de los catéteres de lo que habíamos 

estimado inicialmente15. Teniendo en cuenta el origen multifactorial de los biofilm asociados a 

catéteres ureterales, sería conveniente una ampliación de la durabilidad del recubrimiento de 

heparina para que proteja a la superficie del BraidStent®-H de la adhesión de bacterias presentes 

en la orina, más allá de aquellas con las que entra en contacto durante la maniobra de inserción. 

A este respecto, el objetivo debe ser la permanencia del recubrimiento hasta el momento en el 

que se desencadena la degradación perceptible de los polímeros de PGA, aunando así una 

reducción significativa de la tasa de bacteriuria, con el mantenimiento de la dinámica de 

degradación alcanzada en este estudio. Este periodo se correspondería, por tanto, con un 

mínimo de 21 días, dado que la degradación macroscópica in vivo del PGA que compone el 

BraidStent®-H comienza pasadas las 3 semanas.  

Considerando que la heparina muestra en el BraidStent®-H una acción antibacteriana 

prometedora pero de corta duración, es probable que una modificación de la técnica de 

recubrimiento haga más duradera su presencia sobre el dispositivo. La incorporación de la 

heparina de forma covalente a la superficie de los catéteres bioestables se ha descrito en la 

literatura científica como la técnica de recubrimiento de elección, pues garantiza su estabilidad 

durante toda la permanencia de los dispositivos, habiéndose detectado la presencia de la misma 

en CDJ tras períodos de cateterización de hasta 12 meses7, 9, 11,24. Para garantizar su eficacia 

durante un tiempo prolongado, estas uniones covalentes de los GAG se efectúan de manera 

directa o por medio de matrices propias23. Si bien la técnica dip coating empleada en este 

estudio ha limitado el tiempo de efectividad de la heparina, este método, a diferencia del 

anterior, solamente somete a este GAG a un cambio físico. El BraidStent®-H se compone de 

polímeros y co-polímeros cuya seguridad y biocompatibilidad han sido ampliamente analizadas 

y demostradas, con el propósito de preservar e integrar estas virtudes al propio dispositivo. Es 

por ello que primeramente se descarta la incorporación de la heparina a los polímeros, para 

evitar modificaciones en su estructura química. El método dip coating se presentaba por tanto 
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como el abordaje más sencillo e inocuo para recubrir al BraidStent®-H y mantener su 

rendimiento como BUS indemne. 

Desafortunadamente, estos esfuerzos por salvaguardar las propiedades de los materiales 

constituyentes del BraidStent®-H han podido provocar un detrimento en su potencial 

antimicrobiano. Queda por determinar la capacidad antimicrobiana de la heparina como 

recubrimiento de BUS cuando esta es adherida mediante otros métodos distintos al dip coating 

empleado en este proyecto.  

En cuanto a los valores de bacteriuria observados en el estudio in vivo, se han agrupado para su 

análisis en la Tabla 9 de los resultados globales de los tres ensayos. Se procede a discutir su 

incidencia de forma conjunta, puesto que esta no viene determinada por el modelo de lesión ni 

su tratamiento, sino por las características intrínsecas del BraidStent®-H. Tras las 48 horas de 

protección contra la adhesión microbiana proporcionadas por el recubrimiento de heparina del 

BraidStent®-H, la tasa de bacteriuria presenta una tendencia creciente, que supera, aunque no 

de forma significativa, las generadas en presencia de los CDJ, cuyos valores globales son del 

41,67 y del 27,78%, respectivamente. Dada la ausencia de heparina en los seguimientos 

consecutivos que tienen lugar a partir de la semana tras la colocación de los dispositivos, la 

bacteriuria asociada al BraidStent®-H es atribuible al diseño y materiales del catéter sin recubrir, 

siendo análoga a las tasas exhibidas por el BraidStent® en anteriores estudios de nuestro grupo 

en modelo porcino11,24. Esta aparición de bacteriuria está relacionada con la presencia de los 

catéteres, se observa cómo, bajo las mismas condiciones de profilaxis antibiótica durante todos 

los seguimientos, incrementa a medida que avanza el tiempo de permanencia, evidenciándose 

un aumento notable entre las 3 y las 6 semanas. Una vez se degradan los BraidStent®-H y se 

retiran los CDJ, la incidencia disminuye de forma significativa, pues se han suprimido los factores 

responsables de la misma. 

En la literatura científica es frecuente que, en el análisis de la contaminación bacteriana de los 

dispositivos en el tracto urinario, se empleen indistintamente tres variables que difieren de 

forma significativa entre sí, la bacteriuria, la UTI y la colonización bacteriana. Mientras que la 

bacteriuria se refiere a la presencia de bacterias en orina a una concentración superior a 105 

UFC/ml en individuos asintomáticos, la UTI se caracteriza por la presencia de más de 105 UFC/ml 

en orina, concomitante con sintomatología, siendo esta última la que ocasiona un impacto en el 

bienestar de los pacientes25–27. La bacteriuria y la UTI están relacionadas entre sí en tanto en 

cuanto que ambas expresan la existencia de bacterias libres en orina, de manera que el 

padecimiento de UTI incluye bacteriuria. No obstante, al contrario que la UTI, la relevancia 

clínica de la bacteriuria asintomática es relativa, pues supone un riesgo y se trata solamente bajo 

circunstancias específicas, tales como en pacientes embarazadas28,29. Por su parte, la 

colonización bacteriana hace referencia a los microorganismos que forman el biofilm sobre el 

dispositivo y su análisis aporta información de forma directa acerca del rendimiento 

antibacteriano de los materiales y recubrimientos26,30. El estudio de la colonización del catéter 

es por tanto el método más preciso para conocer las capacidades del propio dispositivo para 

inhibir o fomentar la adhesión bacteriana. Sin embargo, es la UTI la que representa la 

repercusión médica que pueden llegar a tener estos biofilm, así que aunque están relacionados, 

son conceptos diferentes que no admiten una comparativa, dado que además no existe una 

correspondencia entre su incidencia27,31–35. Un gran número de estudios que reflejan tasas de 

colonización, infección y de bacteriuria asociadas a los catéteres ureterales, no hacen referencia 
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de forma clara al criterio empleado en su análisis, lo que impide establecer un contraste 

exhaustivo de los resultados del presente estudio con la bibliografía científica. 

En relación a la UTI y a pesar de los niveles de bacteriuria de este estudio, es preciso reseñar que 

ninguno de los individuos desarrolló infección urinaria sintomática, mientras que con los CDJ, es 

habitual que aparezca en el 11%-31% de los pacientes20,36–39. Con respecto al BraidStent®, al 

igual que su homólogo recubierto de heparina, su permanencia cursa con una ausencia total de 

UTI, sugiriendo que este diseño y materiales no suponen un riesgo potencial de UTI11,12. 

En cuanto a la bacteriuria asintomática en la literatura científica, su incidencia es superior a la 

de UTI y con tiempos de cateterización aproximadamente de 6 semanas, ronda el 21%-30%, 

aunque puede llegar a alcanzar una tasa del 45,8%21, 27,32. Estas incidencias de bacteriuria son 

aparentemente inferiores a las obtenidas en este estudio. No obstante, no se puede establecer 

una comparación directa entre ambos contextos debido a la heterogeneidad en las técnicas 

llevadas a cabo para su diagnóstico. La técnica diagnóstica empleada más frecuentemente en 

clínica es el urocultivo, que tiene baja sensibilidad y especificidad, concretamente del 21-40% y 

del 46-64%, respectivamente, puesto que no todas las especies bacterianas son susceptibles de 

crecer en los medios empleados habitualmente en urocultivos3,5,13–15. En cambio, el método para 

analizar la bacteriuria empleado en este estudio consiste en el recuento bacteriano de las 

muestras de orina con microscopio empleando una cámara de Neubauer, lo que permite la 

visualización directa de las bacterias de vida planctónica en este medio. Es probable, por tanto, 

que el urocultivo provoque una infraestimación de la bacteriuria, lo que puede ser causa de que 

la incidencia global en este estudio para ambos grupos sea superior a la reflejada por los estudios 

clínicos. 

La disposición de un catéter ureteral en el tracto urinario superior hace que este actúe como un 

cuerpo extraño, teniendo como resultado la deposición de la capa condicionante y de los 

microorganismos que conformarán una biopelícula31,42. El biofilm maduro está compuesto de 

tres capas, siendo la capa superficial desde donde se liberan bacterias que regresan a la vida 

planctónica, las cuales son las responsables de la aparición de bacteriuria y de las UTI. Con 

respecto a los BUS, su carácter biodegradable se presenta como un factor potencialmente 

positivo para la prevención de esta colonización bacteriana de los catéteres43,44. Diversos 

estudios experimentales in vivo que validan BUS fabricados con polímeros sintéticos, reflejan, al 

igual que el BraidStent®-H, una reducción significativa de la UTI en comparación con los CDJ 

convencionales46–48. Sin embargo, se aprecia cierta heterogeneidad en la evidencia a este 

respecto, como es el caso del BUS Uriprene®43,47. La primera generación de este catéter 

manifestó una disminución significativa de la UTI en comparación con el CDJ bioestable. A raíz 

de este resultado, los autores postulan que, debido a su degradación, la superficie del catéter 

se encuentra en constante cambio y crea un microambiente que obstaculiza la adhesión y 

colonización bacteriana43. Por el contrario, el análisis en modelo porcino de la tercera 

generación de este prototipo revela mayores tasas, aunque no significativas, de infección 

urinaria en presencia del Uriprene® en comparación con su control47. Así pues, no parece haber 

un consenso en cuanto al papel de la degradación de los BUS en la colonización bacteriana de 

los mismos. 

Relativo al grado de adhesión y colonización bacteriana en los catéteres bioestables, la 

bacteriuria asintomática proporciona un escaso valor predictivo con respecto a la formación de 

biofilm27,31–35. Se han observado diferencias entre las especies bacterianas que estructuran el 
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biofilm de los CDJ y las circulantes en orina, así como la presencia de colonización en ausencia 

de bacteriuria, lo que imposibilita el establecimiento de una correlación entre estas 

variables5,13,22,23. Por consiguiente, el cultivo del biofilm del CDJ representa el método fiable para 

analizar las especies bacterianas que han colonizado el dispositivo32. En los BUS, salvo los 

ensayos por etapas, en los que se extrae el catéter para su análisis en distintos tiempos previos 

a su degradación completa4,48, no es posible la evaluación de su biofilm debido a la degradación 

del dispositivo. De ahí que se lleve a cabo la discusión de forma indirecta de la colonización 

bacteriana de los BUS a partir del análisis de las bacterias libres en orina y sus repercusiones. En 

nuestro caso, la formación de biofilm sobre los catéteres tampoco ha sido examinada y en su 

lugar, se han investigado sus aptitudes antibacterianas mediante la valoración de la bacteriuria. 

Es probable que la naturaleza cambiante de una superficie biodegradable, cualidad sobre la que 

se fundamenta la defensa de las propiedades anti-adhesivas de los BUS43,44,48, sea a su vez la 

responsable de que la incidencia de bacteriuria sea superior en comparación con un CDJ 

convencional. La bacteriuria y la UTI están causadas por las bacterias libres en orina, que pueden 

provenir de la capa superficial de las biopelículas que se forman sobre los dispositivos, ya que 

de forma inherente, los biofilm constan de una fase de difusión y liberación26, 30,34,35. De manera 

adicional a este fenómeno, la degradación constante de los materiales de un BUS provocará la 

liberación ininterrumpida de las bacterias que se hayan podido adherir a ellos, pudiendo generar 

un ascenso mayor de la bacteriuria. A este respecto, en el presente estudio se observan 

productos de degradación en la vejiga de la orina durante todo el tiempo de degradación por lo 

que todos los microorganismos que hayan colonizado el BraidStent®-H permanecerán en este 

órgano hasta su excreción. En consecuencia, las incidencias máximas de bacteriuria tienen lugar 

durante la degradación macroscópica del BraidStent®-H entre las 3 y 6 semanas y descienden 

significativamente una vez han desaparecido los catéteres, lo que corrobora esta relación entre 

la degradación y el incremento de la bacteriuria con respecto al CDJ. 

Considerando que las bacterias que se adhieren a un BUS son posteriormente liberadas a la orina 

con su degradación, el análisis de bacteriuria en el BraidStent®-H, a diferencia de lo que ocurre 

con los dispositivos bioestables, sí que proporcionará una correspondencia con la composición 

de su biofilm. Por tanto, esta bacteriuria nos brinda información relativa a la tasa de colonización 

bacteriana de los catéteres, así como a las especies bacterianas. En cuanto a esto último, los 

cultivos efectuados a muestras de orina para la realización de antibiograma, revelaron que los 

organismos presentes en mayor proporción son E. coli, Enterococcus spp y Enterobacter spp, 

bacterias habitualmente relacionadas con los biofilm asociados a los CDJ49. Estas especies son 

comensales del intestino y sugieren que el origen de la colonización del BraidStent®-H ha sido 

una contaminación del área urogenital durante el momento de colocación, reflejando asimismo 

una limitación en la efectividad del recubrimiento de heparina. Por otro lado, se desconoce la 

incidencia de colonización bacteriana en los CDJ control de este estudio, puesto que no se ha 

efectuado el cultivo de los propios catéteres. La incidencia de colonización bacteriana de los CDJ 

recogida en la literatura científica para permanencias de 4-6 semanas, oscila desde un 42-46,2%, 

hasta un 98-100%13, 21,31,32. La comparación de esta incidencia con las tasas de bacteriuria 

exhibidas por el BraidStent®-H, pone de manifiesto que la colonización bacteriana de este BUS 

se encuentra en el rango habitual para dispositivos bioestables, siendo incluso relativamente 

baja. 

En cuanto a los posibles factores que han favorecido la colonización bacteriana del BraidStent®-

H, la naturaleza de los polímeros y el diseño podrían actuar a modo de sustrato para el 

crecimiento microbiano. Los materiales que componen este catéter se degradan por hidrólisis, 



169 
 

con lo que al entrar en contacto con el medio acuoso, experimentan una hidratación que 

incrementa su porosidad. Es probable que este fenómeno facilite la adhesión y crecimiento 

bacterianos. Además, las discontinuidades de las superficies promueven la adhesión bacteriana 

y la deposición de inscrustaciones51. El PGA empleado para este catéter biodegradable es 

multifilamento y la disposición trenzada del BraidStent®-H, hacen que presente mayor rugosidad 

y porosidad en comparación con el acabado superficial comparativamente liso de un CDJ. 

Finalmente, por razones anatómicas, todos los ejemplares de este estudio son hembras, lo que 

ha podido suponer un factor de riesgo adicional en la contaminación microbiana de los 

dispositivos. Se ha evidenciado una mayor vulnerabilidad por parte de las mujeres a la 

colonización bacteriana de los CDJ, llegando a manifestar tasas dos veces superiores a las de los 

hombres39,51. Los estudios cuyas incidencias de bacteriuria se han mencionado con anterioridad, 

no efectúan una diferenciación con respecto al género, y es probable que la corta longitud de la 

uretra en las hembras de la especie porcina haya influido en los valores de bacteriuria del 

presente estudio. 

Con respecto a sus propiedades biodegradables, el BUS BraidStent®-H completa su degradación 

tras 6 semanas de permanencia y mantiene esa tasa constante a lo largo de los tres ensayos in 

vivo en los que ha sido evaluado. Los seguimientos mediante cistoscopia y ureteroscopia han 

permitido determinar que a partir de las 3 semanas comienza la degradación macroscópica de 

los polímeros de PGA, estos adquieren un aspecto hidratado y a medida que se liberan, dotan a 

la orina de un aspecto turbio. Posteriormente, como etapa final de este proceso se produce la 

fragmentación de los co-polímeros de Glycomer 631 y su expulsión. A las 6 semanas, el 94,4% 

de los dispositivos se han degradado completamente y los dos catéteres remanentes consisten 

en hebras expulsables de Glycomer 631, totalmente ausentes en los seguimientos sucesivos a 

las 8 y 12 semanas. Así pues, la tasa de degradación obtenida en el presente proyecto se 

corresponde con una permanencia de 5-6 semanas, acorde con el rango definido de forma 

previa a la ejecución de los estudios in vivo. 

El control en la tasa de degradación se ha identificado entre los principales obstáculos para el 

desarrollo de BUS con aplicación clínica, siendo la falta de dominio y de predicción de la 

degradación un hallazgo patente en las validaciones experimentales de los catéteres 

biodegradables12. Las evaluaciones en modelo animal de los primeros BUS desarrollados por los 

grupos de Lumiaho et al3,54 y de la primera y segunda generación del Uriprene®43,47, así como de 

prototipos más recientes como el catéter ureteral tubular de Wang et al47, revelan permanencias 

prolongadas desde los 70 días hasta las 24 semanas, en contraposición a las 4-6 semanas 

previstas por estos autores. Posteriores generaciones y mejoras de estos dispositivos han 

logrado reducir estos tiempos de degradación a un rango definido como favorable de 4-8 

semanas47,55,56. Por otro lado, catéteres biodegradables formulados recientemente, que exhiben 

resultados positivos en cuanto a drenaje urinario, biocompatibilidad y reducción de la adhesión 

bacteriana, muestran sin embargo tasas de degradación breves, de 10-14 días, alejadas de los 

resultados obtenidos en evaluaciones laboratoriales precedentes4,48. La literatura científica en 

relación con el análisis de las tasas de degradación de los BUS, establece como satisfactorios 

tiempos de 28-42 días, aunque no hace hincapié en las indicaciones específicas de cada 

dispositivo46, 49,57,58. A diferencia de estos estudios, la permanencia del BraidStent®-H se ha 

predeterminado en base a unas indicaciones definidas, marcando como objetivo que la 

degradación se ajuste al rango temporal de 3-6 semanas de cateterización. Los resultados 

demuestran que el diseño del BraidStent®-H cumple con este requisito, superando una 
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importante limitación de los BUS, dado que proporciona un tiempo de degradación controlado 

y predecible de acuerdo con las especificaciones clínicas de su uso.  

Uno de los principales problemas relativos a las velocidades de degradación lo representa la 

escasa correspondencia entre la tasa exhibida por un BUS in vitro e in vivo, lo cual genera una 

falta de predictibilidad del comportamiento del dispositivo en el tracto urinario48,54. El BUS de 

alginato recubierto de PCL desarrollado por el grupo de Barros et al48 presenta una alta 

variabilidad en su degradación in vitro, de 14-60 días, mientras que en su validación in vivo se 

degrada a una velocidad notablemente mayor, de 10 días. La divergencia entre las permanencias 

de los BUS in vitro e in vivo se debe a que en la degradación intervienen, además del diseño y 

materiales de propio dispositivo, el peristaltismo, el RVU, la presencia de microorganismos, las 

variaciones en la composición de la orina y la fluctuación de su pH5. A pesar de los numerosos 

ensayos in vitro desarrollados hasta la fecha, la reproducción de todas las condiciones del 

ambiente urinario supone todo un desafío, haciendo que los resultados obtenidos difieran de 

las posteriores valoraciones en modelos animales60. 

Teniendo en cuenta que esta complejidad del tracto urinario superior podría acelerar la 

hidrólisis del catéter, se consideró que el trenzado de Glycomer 631 y PGA recubierto de 

heparina, con un tiempo medio de degradación in vitro de 65,83 días (Tabla 5), constituía la 

combinación con mayor potencial para proveer al BraidStent®-H de una permanencia de 3 a 6 

semanas in vivo, lo cual ha sido confirmado posteriormente en el modelo porcino. Las curvas de 

degradación representadas en el Gráfico 1, muestran que la combinación de estos dos 

materiales proporciona una degradación paulatina, con una tendencia decreciente en los pesos 

de las muestras a lo largo de todos los seguimientos. 

En cambio, el análisis de los dos materiales por separado evidencia que la curva de degradación 

del PGA es la más abrupta y breve, y se completa a los 15,20 y 16,20 días en el grupos recubierto 

y no recubierto, respectivamente. Su tendencia es decreciente y se corresponde con la 

valoración cualitativa en la que se pudo constatar que este material se degrada de forma 

progresiva, deshaciéndose y generando productos de degradación constituidos por partículas 

en suspensión con una textura suave que impide su manipulación. Por el contrario, el 

Glycomer™ 631 incubado de forma independiente, experimenta un incremento de peso que se 

puede observar de forma evidente en el Gráfico 2. Este resultado sugiere que en el proceso de 

hidrólisis del Glycomer™ 631, se produce una hidratación de este material que incrementa su 

masa. Se observa posteriormente una caída repentina de su peso a partir de los 64 días, que 

concuerda con la fragmentación que experimenta este co-polímero y que marca la finalización 

de su degradación. Esta curva creciente exhibida por el Glycomer™ 631, no se observa cuando 

se incuba en disposición trenzada con el PGA. Esta pauta podría deberse a que la presencia del 

PGA amortigua este proceso de hidratación, puesto que tal y como se demuestra en el Gráfico 

2, las curvas relativas a la pérdida proporcional de masa del PGA y de su combinación con el 

Glycomer™ 631 mantienen una trayectoria decreciente similar. El uso del PLGA se descartó para 

el ensamblaje definitivo del BraidStent®-H debido a que, a pesar de mostrar una pérdida 

proporcional de masa equiparable a la que muestran los materiales del BraidStent®-H, se 

consideró que su tiempo de degradación in vitro de 45,7-41 días era insuficiente para la 

obtención de permanencias de 3-6 semanas in vivo. 

Esta precisión obtenida con los tiempos de degradación del BraidStent®-H en el modelo animal 

se basa en la combinación de materiales cuyas velocidades de hidrólisis han sido determinadas 
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de forma previa a su validación y han demostrado que se degradan a ritmo distinto a lo largo de 

la permanencia del catéter. Por consiguiente, se determina que el material que conformará la 

estructura del catéter es el Glycomer 631, cuyo tiempo de degradación es el más prolongado, 

de los materiales analizados. El PGA se designa para combinarse con el Glycomer 631 en el 

cuerpo central trenzado y presenta la tasa de degradación más breve del ensayo in vitro, por lo 

que su degradación acontecerá de forma previa a la del co-polímero base. Estos dos materiales 

se disponen en el BraidStent®-H de manera que el Glycomer 631 constituye tanto el cuerpo 

central como los dos sistemas de anclaje, mientras que el PGA se dispone como parte del 

trenzado del cuerpo central. La elección de estos materiales en las proporciones y disposición 

trenzada del BraidStent®-H tiene como resultado, efectivamente, una degradación in vivo que 

comienza a partir de las 3 semanas y culmina a las 6 semanas tras la cateterización. De forma 

específica, el empleo de ureteroscopia a lo largo de los seguimientos permitió observar que a 

partir de la tercera y hasta la quinta semana se produce la degradación del PGA. En cambio, el 

Glycomer 631, que mantiene su configuración a pesar de la desaparición paulatina del PGA, 

comienza a fragmentarse, como resultado de su degradación, en la quinta semana, habiendo 

desaparecido por completo a las 6 semanas, salvo en dos animales. Wang et al47,61 también se 

han servido de este principio de integrar materiales con distinto comportamiento en 

proporciones concretas, para lograr un control de la degradación. En su BUS elaborado a partir 

de distintas ratios de PCL y PGLA, demuestran cómo una mayor presencia de PCL proporciona 

tiempos de degradación más prolongados47,61. Adicionalmente, es probable que la ausencia de 

RVU en presencia del BraidStent®-H haya contribuido a que esta tasa de degradación en el 

modelo animal presente una variabilidad escasa y se mantenga estable en todos los ensayos. 

Con respecto a la posible interferencia del recubrimiento de heparina en la degradación del 

BraidStent®-H, la ligera disminución del tiempo de degradación generado por esta sustancia in 

vitro en la combinación de Glycomer 631 y PGA no es significativa ni modifica ninguna de las 

variables analizadas. En relación con la valoración en modelo porcino, los catéteres muestran un 

comportamiento de degradación idéntico que el BraidStent® no recubierto, dispositivo en el que 

se validaron estos principios sobre los que se sustenta el comportamiento biodegradable de este 

diseño11,12.  

La elección de la degradación del BraidStent®-H de entre las 3 y las 6 semanas de permanencia, 

se respalda en el rango de tiempo de cateterización de CDJ empleado de forma más habitual en 

la práctica clínica para las indicaciones englobadas en el presente proyecto: la perforación 

ureteral iatrogénica y el tratamiento de la estenosis ureteral mediante endoureterotomía62,63. 

Los seguimientos semanales de la degradación del BraidStent®-H, demuestran que esta se 

completa entre las 5 y las 6 semanas, lo que ha permitido a este BUS cumplir con su función 

como catéter ureteral bajo las circunstancias en las que ha sido evaluado. Por otro lado, ninguno 

de los procesos morbosos inducidos en estos modelos experimentales ha supuesto un sesgo 

para la tasa de degradación del BraidStent®-H, puesto que se mantiene constante en los tres 

ensayos, ratificando su estabilidad. Asimismo, no se observan repercusión de la degradación 

sobre el pH urinario, que se mantiene uniforme durante este estudio in vivo. De igual manera, 

la bacteriuria tampoco ha ejercido un impacto sobre los tiempos de degradación. 

El control de la tasa de degradación de un BUS fundamentado en la combinación de materiales 

con distintos tiempos de hidrólisis brinda la posibilidad de diversificación de estos dispositivos, 

adaptando su velocidad de degradación a sus especificaciones. El fin último de esta modulación 

de la tasa de degradación alcanzado con el BraidStent®-H, es el de ofrecer al clínico la posibilidad 
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de disponer de un BUS con un tiempo de degradación determinado y adaptado a la indicación 

para la que se esté colocando el dispositivo. 

El BraidStent®-H presenta tanto en el estudio en modelo animal como in vitro, una degradación 

paulatina dividida en dos etapas diferentes. Se degradan en primer lugar los polímeros de PGA, 

durante este proceso adquieren un aspecto hidratado y experimentan una decoloración a 

medida que se van hidrolizando. A nivel macroscópico, la desintegración del PGA se asemeja a 

una disolución, que tiene como resultado restos en suspensión, de apariencia viscosa. Por otro 

lado, el Glycomer 631 se degrada en último lugar y mantiene la integridad del BraidStent®-H 

durante la degradación del PGA. El resultado de su degradación consiste en fragmentos 

expulsables que mantienen la morfología inicial de este material. En cuanto a la seguridad de la 

degradación, no hay evidencias en los seguimientos del estudio in vivo, de que los fragmentos 

que se liberan generen fenómenos obstructivos. Los seguimientos mediante urografía 

excretora, RUPG y ultrasonografía no evidencian signos de obstrucción durante el proceso de 

hidrólisis de los materiales, demostrando la seguridad de la degradación del BraidStent®-H. 

Además, mediante ureteroscopia se observa que el tamaño de los productos generados es 

expulsable, dado que se comprueba mediante aspiración cómo estos pasan a través de su canal 

de trabajo de 4,8 Fr. Las evaluaciones mediante cistoscopia revelan la presencia en la vejiga de 

la orina de los productos de degradación en forma de partículas en suspensión, dotando a la 

orina de un aspecto turbio. 

De forma análoga a la problemática de la tasa de degradación de los BUS, los fenómenos 

obstructivos suponen un aspecto crítico para el desarrollo de un BUS seguro y funcional45,57. 

Tanto la migración del catéter como los fragmentos de degradación pueden generar 

obstrucciones con el consecuente dolor y riesgo de deterioro en la funcionalidad renal. Diversos 

BUS desarrollados hasta el momento se degradan por fragmentación y esta escisión del catéter 

tiene como resultado fracciones de dimensiones altamente variables con un gran potencial 

obstructivo4,5,11,13,21. En respuesta a este inconveniente se han planteado distintas estrategias. 

Por un lado, el BUS desarrollado y analizado por el grupo de Barros et al48, dada la naturaleza 

del alginato que lo compone, se degrada de forma homogénea por erosión, evitando así la 

presencia de fragmentos. Esta dinámica, no obstante, causa una disminución notable de la 

fuerza mecánica del dispositivo48. Por otro lado, el abordaje adoptado por los BUS de Jin et al44,58 

y de Gao et al48 consiste en conformar entrelazados en forma de membranas o mallas con los 

materiales que componen los dispositivos, de manera que presenten una degradación 

escalonada en dos fases. La primera fase de la degradación de estos dispositivos consiste en la 

ruptura de los materiales que recubren y rellenan a la estructura del BUS, sin comprometer la 

integridad de la misma. En la segunda y última fase, una vez queda expuesta la membrana o 

armazón a la orina, tiene lugar su degradación completa48. 

De forma similar a la anterior, el planteamiento adoptado con el BraidStent®-H para proveer 

una degradación segura y no obstructiva, se fundamenta en la combinación y distribución con 

un criterio específico, de dos materiales con distinta tasa de degradación para conformar un BUS 

con diseño trenzado. La degradación se produce de forma progresiva en dos etapas gracias al 

uso de PGA y de Glycomer 631. Este último, de mayor permanencia, conforma la estructura del 

BraidStent®-H, pues se encuentra tanto en el cuerpo central como en los extremos distales. Esto 

le que permite mantener íntegro el esqueleto del catéter durante y tras la degradación del PGA, 

que se dispone en el cuerpo central del BraidStent®-H, entrelazado con el Glycomer 

confiriéndole a este BUS una arquitectura trenzada. Este diseño y su degradación secuencial 
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permiten que no se produzca la desaparición repentina y en bloque del dispositivo, evitando, 

por un lado, que pierda su funcionalidad, y por otro, que se generen productos de degradación 

voluminosos que puedan tener un efecto obstructivo en el tracto urinario superior. Igualmente, 

con el armazón de Glycomer 631 se pretende que el dispositivo permanezca en el área intubada 

del uréter durante el proceso de degradación. El trenzado del catéter propiciará que las 

dimensiones de las fracciones resultantes de la hidrólisis del dispositivo sean inocuas. A este 

respecto, la cuantificación del tamaño de estos fragmentos se ha visto imposibilitada por la 

textura y viscosidad de los mismos, pues cualquier intento de manipularlos resultó en su 

desintegración. 

Asimismo, las proporciones que representa el peso final de cada grupo in vitro con respecto a 

su peso inicial, mostrado en la Tabla 6, hacen referencia al porcentaje de catéter restante previo 

a su degradación completa. Valores altos de esta proporción sugieren que el catéter pierde su 

integridad tras una pérdida de masa menor con respecto a valores bajos en esta variable. El 

Glycomer™ 631 con y sin recubrimiento de heparina, se degrada cuando alcanza el 59,29% y 

72,57% de su peso, mientras que las muestras de Glycomer™ 631 y PGA concluyen su 

degradación con pesos que suponen el 8,07% y 5,12% de su peso inicial. La interpretación de 

estos resultados sugiere que las dimensiones y el potencial obstructivo de un BUS es superior 

cuando este finaliza su permanencia con un porcentaje de masa relativamente alto con respecto 

a la masa del dispositivo integro antes de su disposición. La elección del Glycomer™ 631 y PGA 

ha podido proporcionar una mayor seguridad puesto que previo a su degradación completa su 

peso representa menos del 10% del BUS inicial. 

El gradiente de degradación de distal a proximal constituye otro rasgo descrito como relevante 

para una degradación segura5,6,10,13,21. La progresión gradual de distal a proximal de la 

degradación previene la obstrucción y en aquellos BUS que intuban la UUV, la desaparición 

temprana del extremo distal puede aliviar su consiguiente RVU asociado47,64. Pese a que el 

sistema de anclaje distal del BraidStent®-H desaparece de forma previa al resto de su estructura, 

este dispositivo no presenta este gradiente retrógrado de degradación. La degradación del 

Glycomer 631 se produce primero en el extremo distal del BraidStent®-H debido a que se 

compone de una doble hélice de hebras simples del material, por lo que desaparece con mayor 

rapidez que el cuerpo central en el que el Glycomer 631 está dispuesto en hebras trenzadas. No 

obstante, esta carencia no le impide degradarse de forma favorable gracias a las características 

de su diseño y materiales expuestas con anterioridad. 

La seguridad de un BUS también se ve comprometida cuando los fragmentos son susceptibles 

de ser embebidos en la pared ureteral o se produce un retraso en su eliminación65. Los 

resultados anatomopatológicos de los ensayos in vivo manifiestan que no hay una incorporación 

de los restos del BraidStent®-H a la pared ureteral, constatando como era previsible, la seguridad 

de sus componentes. El presente estudio demuestra que la heparina no ha menoscabado la 

biocompatibilidad del Glycomer 631 y del PGA, ni el comportamiento de degradación que había 

exhibido el BraidStent® con anterioridad11,12. En cuanto a la excreción de los fragmentos del 

catéter, el carácter intraureteral de este BUS no supuso ningún obstáculo la eliminación de los 

productos, que probablemente se vio favorecida por la presencia de peristaltismo distal en el 

63% de los uréteres. 

Un inconveniente asociado al carácter biodegradable de los BUS lo supone la pérdida de 

propiedades mecánicas según avanza la degradación48,58. La hidrólisis de los materiales se 
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produce una vez entran en contacto con el medio acuoso59, por lo que es inexorable que, con la 

pérdida progresiva de masa del BUS y la transformación de los materiales por efecto de la orina, 

haya una repercusión en sus propiedades físicas. Se describe una pérdida más prematura de la 

fuerza y resistencia a la tracción en catéteres de polímeros naturales, en comparación con BUS 

de polímeros sintéticos, con estructura trenzada mediante técnicas textiles o de 

electrospinning6,9,11. Esta diferencia puede deberse a que estos últimos proporcionan la 

degradación por etapas que permite mantener de forma más prolongada la estructura base del 

dispositivo48,57,58. En cuanto a su valoración, además de los test mecánicos para el análisis directo 

de la fuerza y resistencia del BUS, la evaluación del rendimiento del catéter posibilita determinar 

si los cambios físicos que se van produciendo repercuten en su funcionalidad. El protocolo de 

validación del BraidStent®-H no ha contemplado valorar la resistencia mecánica del mismo, por 

lo que se desconoce el grado de deterioro de sus propiedades, así como el momento en que 

comienza a producirse. En su lugar, y a diferencia del resto de estudios in vivo relativos a los 

BUS, a excepción del BUS de Li et al65, se ha sometido a este diseño a evaluación en dos modelos 

experimentales de lesión ureteral. Los resultados de estos ensayos indican que a pesar de la 

previsible pérdida de propiedades mecánicas a lo largo de su permanencia, el BraidStent®-H 

cumple con las expectativas como catéter ureteral en los tres escenarios en los que se ha 

analizado, habiendo presentando asimismo, un comportamiento de degradación homogéneo. 

En relación con el rendimiento mecánico del BraidStent®-H, la tasa total de migración exhibida 

a lo largo de su permanencia en este estudio experimental es del 27,8%, frente a un 33,3% de 

CDJ. Sin embargo, un 11% de las migraciones de los CDJ se detectan en los seguimientos de la 

sexta semana, momento en el que también se evidencia la degradación completa del 

BraidStent®-H (Tabla 12). El carácter biodegradable del BraidStent®-H es el responsable de esta 

diferencia. Al contrario que en un catéter bioestable, cuyo comportamiento es tangible durante 

toda su permanencia, el seguimiento preciso de la migración de un BUS se ve obstaculizado una 

vez se hace evidente el comienzo de su degradación, pues su estructura va a disminuir y 

fragmentarse de forma constante y progresiva. Por otro lado, en el análisis de esta complicación 

tras tres semanas de cateterización, momento en el que todos los catéteres se muestran 

aparentemente íntegros, el BraidStent®-H manifiesta una incidencia de migraciones mayor, 

aunque no significativa, en comparación con el CDJ.  

La literatura científica con respecto a la incidencia de migraciones en catéteres ureterales 

biodegradables es escasa. En el estudio clínico de fase II ejecutado por Lingeman et al66, se 

describe más de un 20% de migraciones de los dispositivos biodegradables TUDS®, consolidando 

a la migración como uno de los aspectos críticos relativos a la seguridad de los BUS. A nivel 

experimental, el dispositivo Uriprene® de primera generación generó un 16% de migración 

proximal y un 10,5% de migración distal, atribuibles a la debilidad retentiva de los extremos 

distales del dispositivo. La mejora de estos últimos logra la ausencia de migración en la 

evaluación in vivo del Uriprene® de segunda generación43,64. Por su parte, el BraidStent® ha 

presentado en estudios anteriores en el modelo porcino, tasas de migración del 16-25% tras tres 

semanas de cateterización11,12, que se ajustan a las tasas observadas en el presente estudio. 

Considerando esta correspondencia, las causas de migración son comunes para ambos 

dispositivos, lo que sugiere que el recubrimiento de heparina del BraidStent®-H no ha afectado 

negativamente a las propiedades autorretentivas de este diseño intraureteral.  

En cuanto a la migraciones de catéteres ureterales bioestables, su incidencia oscila en torno al 

0,1-10%, pudiendo llegar hasta al 26%36, 63,67–71. La migración de los CDJ en el presente estudio 
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supera a la reflejada en el entorno clínico. En el curso de estos ensayos experimentales, durante 

las seis semanas de permanencia de los catéteres, se efectúan entre 2 y 3 seguimientos en los 

que cada una de las migraciones se contabiliza de forma independiente. Ante esta complicación, 

se procede reposicionando el CDJ en todos los casos; a diferencia de la práctica clínica, en la que 

la migración se detecta a raíz de la sintomatología del paciente y con frecuencia se opta por la 

retirada del dispositivo71.  

Los resultados referentes a la migración a las 3 semanas sugieren una tendencia ligeramente 

mayor del diseño BraidStent®-H a migrar con respecto a los CDJ control. No obstante, como se 

ha mencionado anteriormente, la comparativa entre el CDJ y el BraidStent®-H en términos de 

migración no es aplicable de forma directa. En un dispositivo cuyo fin es su desaparición 

progresiva y completa, no es posible definir con exactitud esta complicación en las últimas 

etapas del proceso. En relación a las causas de migración del BraidStent®-H, además de los 

factores que influyen en la migración de los CDJ estándar, que incluyen los movimientos del 

propio paciente y la mera presencia del catéter en el sistema colector superior72, se suma de 

nuevo el riesgo que implica su naturaleza biodegradable. A medida que los materiales que 

componen un catéter biodegradable se van hidrolizando con la orina, este pierde estabilidad y 

fuerza mecánica, repercutiendo en su resistencia a la tracción48. A pesar de que en este estudio 

la degradación se hace manifiesta pasadas las 3 semanas, con una reducción evidente de su 

masa, no se puede afirmar con certeza que hasta ese momento el BraidStent®-H mantuviera su 

estabilidad y propiedades físicas intactos. Una vez insertado, el catéter entra en contacto con la 

orina, el medio acuoso responsable de su hidrólisis. Es probable que la degradación esté 

teniendo lugar desde etapas iniciales, comprometiendo la resistencia a la migración de los 

BraidStent®-H, aunque estos se muestren intactos en las pruebas de imagen. 

Si bien el dispositivo pierde sus propiedades mecánicas de forma impalpable a lo largo de su 

degradación, esto no trasciende en su rendimiento como catéter ureteral. La dinámica de 

degradación y el tiempo de permanencia del BraidStent®-H se adecúan a sus indicaciones y las 

migraciones no ocasionan complicaciones. Los sistemas de anclaje del BraidStent®-H, cuyo 

objetivo es la prevención de su desplazamiento, han manifestado su efectividad, de forma que 

todas las migraciones acontecidas, al contrario que con los CDJ, consistieron en una ligera 

desituación del catéter, que no comprometió en ningún caso la intubación de la UPU en el 

ensayo A, ni de la zona de uréter proximal correspondiente con la zona de cicatrización en los 

ensayos B y C. 

El sistema de anclaje distal del BraidStent®-H provoca que durante la primera y tercera semana 

de seguimiento, se detecte mediante ureteroscopia la aparición de un crecimiento de aspecto 

polipoide en la zona del uréter donde se asienta. Aparece prácticamente en todos los uréteres 

con este dispositivo y se va atenuando de manera simultánea a la degradación de los catéteres. 

A partir de las 6 semanas, este hallazgo, al igual que los BraidStent®-H, ha desaparecido por 

completo. Este crecimiento carece de efecto obstructivo, tal y como sugiere la imagen 

endoscópica de la lesión, en la que se aprecia que no produce una oclusión de la luz ureteral. 

Asimismo, no provoca ningún perjuicio sobre el drenaje urinario, evidenciado por la progresión 

de los grados de hidronefrosis a lo largo del estudio de forma análoga a las unidades 

nefroureterales con CDJ, así como por las imágenes fluoroscópicas de esa sección ureteral 

obtenidas mediante urografía excretora y RUPG. A nivel anatomopatológico, no hay hallazgos 

reseñables en la sección de uréter correspondiente con la presencia de la doble hélice distal 

durante el tiempo de permanencia del BraidStent®-H. 
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La imagen ureteroscópica de este crecimiento polipoide guarda cierta semejanza con la de la 

hiperplasia urotelial asociada al empleo de stents metálicos segmentarios y al Resonance® (Cook 

Medical, EE.UU.)73,74. La hiperplasia urotelial se ha descrito como uno de los principales 

obstáculos para la implantación de los stents metálicos como modalidad terapéutica en el tracto 

urinario superior73. Esta hiperplasia, cuya etiopatogenia permanece incierta a día de hoy, 

comienza inicialmente como una lesión urotelial que progresa con el tiempo de cateterización, 

provocando asimismo un daño de la capa muscular, lo cual puede derivar incluso en una 

afectación de la actividad peristáltica del uréter73,75. En cuanto a sus posibles causas, se 

consideran entre las más probables, la interacción del urotelio con el stent y de este con el 

segmento ureteral distal contiguo, que mantiene su peristaltismo inalterado76,77. De forma 

similar, este crecimiento polipoide se origina como resultado de la fricción del extremo distal 

del BraidStent®-H con el urotelio, a lo que puede haber contribuido el mantenimiento de 

peristaltismo distal inmediatamente a continuación de este. No obstante, al contrario que la 

hiperplasia urotelial asociada a los stents metálicos, que tiene un alcance histológico a largo 

plazo y que conduce al fracaso de los dispositivos, este crecimiento polipoide es de carácter 

transitorio y no trasciende más allá de los hallazgos ureteroscópicos durante la primera y tercera 

semana de permanencia. Por lo que esta complicación, que no es detectable en el fin de estudio 

a las 20 semanas, carece de impacto urodinámico y anatomopatológico. Esto indica que el 

extremo distal del BraidStent®-H le permite cumplir con su función autorretentiva sin 

repercusiones sobre la funcionalidad renal y drenaje urinario. 

En referencia a la capacidad antirreflujo del BraidStent®-H se valoran los resultados globales de 

los tres ensayos que conforman el estudio experimental in vivo, puesto que la tendencia de la 

variable RVU es un reflejo de las características intrínsecas del CDJ y del BraidStent®-H (Tabla 

13). Se aprecia una ausencia total de RVU en presencia del BraidStent®-H, mientras que con el 

CDJ se detecta la aparición de RVU desde la primera semana tras su colocación. El reflujo se 

produce durante toda la permanencia del CDJ, con una incidencia máxima de hasta un 72% a las 

6 semanas. Una vez retirados los catéteres bioestables, continúa produciéndose RVU en este 

grupo, que adquiere una pauta decreciente a lo largo de las semanas hasta alcanzar su valor 

mínimo, del 5,56% a las 20 semanas de estudio. En relación con sus grados, el RVU acontecido 

con el CDJ es mayoritariamente de bajo grado, categorizado como grado I en el 85,42% de los 

casos, mientras que el 14,58% restante se corresponde únicamente con un grado II78. 

El tiempo de cateterización representa un factor de riesgo en esta aparición de RVU asociada a 

los CDJ79,80, dado que se observa que a medida que se prolonga su permanencia, aumentan tanto 

la incidencia de este fenómeno como su grado. Los 7 casos de RVU de grado II detectados en 

este estudio tienen lugar exclusivamente en el seguimiento de las seis semanas, que se 

corresponde con el tiempo máximo de cateterización de este estudio, momento en el que 

también se manifiesta la tasa máxima de RVU. No se produce una desaparición instantánea de 

este efecto adverso con la retirada del dispositivo responsable de su aparición. Esto se debe a 

que el CDJ provoca una marcada distensión muscular y dilatación de la luz ureteral, que no 

desaparecen inmediatamente tras su retirada, habiéndose descrito con anterioridad este efecto 

bajo condiciones experimentales81. 

El RVU se ha identificado, junto con el efecto abrasivo e irritativo del extremo distal del CDJ, 

entre los principales responsables el deterioro de la calidad de vida de los pacientes 

cateterizados82. Además, el incremento de presión intrapiélica que acompaña al RVU se 

relaciona con la aparición de dolor lumbar83,84. Este efecto adverso se desencadena a partir de 
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la pérdida de tono muscular e incompetencia del mecanismo antirreflujo de la UUV, originadas 

por la presencia de catéter en uréter distal y UUV80,81. El actual estudio experimental nos ha 

permitido demostrar que en unidades nefroureterales cateterizadas con el diseño intraureteral 

BraidStent®-H, la ausencia de catéter en el uréter intramural mantiene intacto el mecanismo 

antirreflujo de la UUV. Previniendo así, la aparición de RVU y con ello, probablemente también 

la consecuente sintomatología que este induce. 

En cuanto a este efecto antirreflujo del BraidStent®-H, a diferencia de otros catéteres ureterales 

antirreflujo5,90,91, que evidencian una reducción del RVU, el BraidStent®-H suprime totalmente 

la aparición de este fenómeno. Los CDJ con membrana antirreflujo acoplada a su extremo distal 

se han sometido a estudios clínicos que evidencian una reducción significativa del RVU, aunque 

no se refleja una relación directa entre esta reducción y una mejoría de la sintomatología de los 

pacientes88,89. Asimismo, la válvula antirreflujo desarrollada por Park et al90, también exhibe una 

reducción significativa del RVU. No obstante, estos diseños se basan en el acoplamiento de un 

dispositivo al extremo distal de un CDJ, por lo que inhiben el reflujo intraluminal, pero no logran 

impedir el reflujo extraluminal acontecido por la presencia del propio catéter. De igual manera, 

los denominados suture stent o monojota con hilo distal, también han demostrado su potencial 

antirreflujo91–93, pero la presencia de la sutura atravesando el orificio ureteral perpetúa 

nuevamente la incompetencia del mecanismo antirreflujo de la UUV. El diseño estrictamente 

intraureteral del BraidStent®-H supone una clara ventaja frente a estos anteriores, porque al 

prescindir de la totalidad del extremo vesical del catéter, elimina el origen del reflujo. De 

acuerdo con la literatura científica, es el único catéter antirreflujo que ha alcanzado, a nivel 

experimental, una erradicación completa de este efecto adverso, puesto que el BUS antirreflujo 

segmentario validado por Lumiaho et al56, a pesar de su localización intraureteral, manifiesta 

cierta incidencia de RVU en todas las fases de su estudio.  

En cuanto a las ventajas que supone la ausencia de RVU, aunque la etiología del dolor asociado 

a los CDJ no haya sido completamente elucidada hoy día, el reflujo se relaciona de forma asidua 

en la literatura científica con la aparición de este síntoma en los pacientes94,95. Es previsible que 

la ausencia de este fenómeno mitigue las molestias ocasionadas por estos dispositivos. El cese 

de la acción irritativa del catéter sobre orificios ureterales y trígono vesical, proporcionado 

también por la supresión del extremo distal en el BraidStent®-H, contribuye a esta disminución 

del dolor derivado del uso de catéteres ureterales. La naturaleza preclínica del presente estudio 

impide valorar la repercusión directa de esta ausencia de RVU en la sintomatología y bienestar 

de los pacientes cateterizados. No obstante, la eliminación de los fenómenos postulados como 

responsables del dolor y sintomatología asociada a los CDJ, tendrá beneficios potenciales en la 

calidad de vida de los individuos. 

Se ha descrito también que el RVU favorece la entrada de microorganismos en el sistema 

colector superior, y en conjunción con UTI, incrementa el riesgo de pielonefritis y su 

consecuente nefropatía por reflujo93,96,97. La capacidad antirreflujo del BraidStent®-H genera por 

tanto una menor susceptibilidad a infecciones ascendentes, lo que se ha reflejado en la 

inexistencia de UTI sintomática en este estudio, favorecida también por el mantenimiento del 

peristaltismo distal, que garantiza el flujo de la orina hacia la vejiga. Por otro lado, la degradación 

de este BUS también ha podido verse beneficiada por esta dirección exclusivamente 

anterógrada de la orina, proporcionada por las propiedades antirreflujo y de motilidad ureteral 

distal de este BraidStent®-H. El RVU puede alterar la tasa de degradación de un catéter 

biodegradable in vivo, generando incongruencias con los resultados obtenidos con los mismos 
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dispositivos en condiciones in vitro, y promoviendo fenómenos obstructivos por la demora de la 

evacuación de los fragmentos59. Estos dos últimos inconvenientes no han tenido lugar en el 

presente estudio, en el que se ha observado una degradación segura y controlada que ha 

permitido al BraiStent®-H cumplir con sus especificaciones. 

Además de sus repercusiones en la tasa de RVU, la disposición de los catéteres provoca a lo largo 

de su permanencia in vivo, una alteración en la actividad contráctil ureteral que se refleja de 

forma dispar en cada tipo de dispositivo. Los CDJ provocan una ausencia total de peristaltismo 

del 96,43%, mientras que el 63,06% de los uréteres cateterizados con BraidStent®-H, mantienen 

el peristaltismo en la zona de uréter distal al dispositivo. La valoración fluoroscópica de la 

motilidad ureteral efectuada en el presente estudio permite analizar la frecuencia y apariencia 

de estas ondas peristálticas distales, evidenciando que los valores observados son comparables 

a los obtenidos en las evaluaciones basales de los animales. Esto indica que el peristaltismo 

presente con este diseño intraureteral es efectivo, se aprecia una actividad contráctil distal al 

área ureteral intubada, coordinada y anterógrada, que produce una coaptación completa de las 

paredes y el avance de contraste hacia la vejiga. El 100% de los uréteres de ambos grupos 

recuperan peristaltismo a partir de la 8 semana de seguimiento, aunque en el caso del CDJ no 

es hasta la semana 12 que las ondas recuperan una frecuencia equiparable a la basal. 

En cuanto a esta evaluación del peristaltismo, si bien los estudios electromiográficos 

representan la herramienta de elección para el análisis de la contractilidad y actividad fascicular 

del uréter72,81, estas pruebas no fueron contempladas en el presente proyecto debido a su 

invasividad, pues implican tomar medidas directamente sobre el uréter72. En cambio, se optó 

por la urografía excretora que permitió valorar la presencia de peristaltismo y su frecuencia, y 

la dirección y morfología de las ondas peristálticas, variables que informan acerca de la 

efectividad de la actividad contráctil ureteral. 

El cese del peristaltismo asociado a los CDJ se produce porque la presencia de un cuerpo extraño 

en el uréter desencadena, además de un trastorno en la dinámica del flujo urinario, una 

perturbación en su actividad miogénica. La causa de este proceso reside en la disfunción de las 

células musculares lisas ureterales, generada por la inflamación y distensión muscular que 

provoca la presencia del dispositivo81. Inicialmente, tras la colocación de un catéter ureteral, 

tiene lugar una etapa de hiperactividad contráctil, seguida de una disminución progresiva de la 

frecuencia de las ondas hasta su desaparición completa72, 81,98. Esto se traduce en una 

disminución de la contractilidad del músculo liso ureteral, un engrosamiento de la pared, 

dilatación de la luz ureteral y finalmente en la interrupción de su actividad peristáltica81. La 

interrupción del transporte activo de la orina desde la pelvis renal hasta la vejiga que 

proporcionaba el peristaltismo ureteral, provoca que el drenaje urinario quede supeditado a un 

flujo pasivo, gobernado por la diferencia entre las presiones intrapiélica y vesical1. El estasis 

urinario que provoca esta condición va a favorecer la proliferación microbiana, lo que 

predispone a un mayor riesgo de colonización del dispositivo y de UTI ascendente20,51. Asimismo, 

la ralentización de flujo de orina hacia la vejiga puede incrementar el efecto obstructivo del 

catéter, que en el caso del presente estudio se ha reflejado en grados de hidronefrosis 

ligeramente superiores, aunque no de forma significativa, en los grupos control. El 3,6% de los 

uréteres con CDJ que presentaron peristaltismo no están completamente exentos de estas 

repercusiones debido a que en presencia del catéter, al no haber una coaptación total de las 

paredes ureterales, las ondas peristálticas que se generan son incompletas, haciendo que se 

produzca un transporte de la orina previsiblemente deficiente98,99. 
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Por su parte, el mantenimiento de la actividad eléctrica del uréter en presencia del BraidStent®-

H puede ser debida a las células intersticiales especializadas de Cajal (ICC-like), presentes en el 

tejido muscular ureteral100–103. Estas células presentan potenciales de acción y actúan como 

punto de integración proporcionando la conducción de señales eléctricas entre las células 

marcapasos especializadas y las células no marcapasos. No obstante, en otras regiones del 

uréter actúan a modo de marcapasos latentes, como se ha observado en uréteres que han 

sufrido escisiones quirúrgicas y lesiones104–109. La presencia del BraidStent®-H en uréter proximal 

provoca una ausencia de la señal de las células marcapasos especializadas, que desencadenan 

la onda peristáltica, y en estas circunstancias, las células ICC-like podrían estar comportándose 

de forma independiente, siendo responsables de la iniciación y propagación de la peristalsis 

ureteral a nivel distal102,103.  

En base a lo anterior, un uréter con peristaltismo distal proporciona un transporte más eficiente 

de la orina en comparación con un uréter aperistáltico. Por tanto, si un BUS preserva la motilidad 

ureteral distal, se facilitará la expulsión de sus fragmentos de degradación, evitando incidentes 

retentivos, así como reduciendo el efecto obstructivo del catéter en el tracto urinario superior. 

El BUS segmentario helicoidal de SR-PLGA desarrollado por Lumiaho et al55,56, demuestra 

propiedades superiores de drenaje con respecto a un CDJ, sin causar ninguna obstrucción 

ureteral. Una interpretación de estos resultados positivos es que, además del descenso de la 

incidencia de RVU, el mantenimiento del peristaltismo distal gracias a la diseño intraureteral, 

favorece el drenaje urinario y la evacuación de los productos de degradación55,56. Del mismo 

modo, la evaluación de la degradación del BraidStent®-H no evidencia fenómenos obstructivos. 

Es reseñable que, durante los seguimientos endoscópicos, la presencia de fragmentos de 

degradación en el uréter es anecdótica con respecto a la observada en la vejiga urinaria, que 

presentaba generalmente una gran turbidez urinaria y multitud de partículas en suspensión 

procedentes de la degradación de los polímeros que componen el BUS evaluado. Esta 

evacuación de forma eficiente de la orina hacia la vejiga proporcionada por la peristalsis 

repercute asimismo en una menor probabilidad de crecimiento bacteriano a nivel ureteral en 

contraste con la acontecida con un CDJ20,51. Si bien es cierto que el BraidStent®-H en este estudio 

ha presentado tasas reseñables de bacteriuria, ningún animal ha desarrollado infección urinaria 

sintomática. Es probable que, tanto la ausencia de RVU, como el peristaltismo distal hayan 

intervenido en esa prevención de UTI. 

El mantenimiento del peristaltismo distal puede también tener un efecto beneficioso para la 

mejora de las molestias asociadas a los CDJ. El mantenimiento de un peristaltismo análogo al 

analizado en condiciones basales, brindado por la ausencia del extremo distal, refleja un 

comportamiento miogénico ureteral fisiológico. Dado que el dolor y la sintomatología urinaria 

referidos por los pacientes con CDJ vienen dados en gran medida por los espasmos ureterales 

alrededor del catéter, sumados a la irritación del trígono vesical y la contracción involuntaria del 

detrusor, la evidencia sugiere que un uréter con peristalsis es menos susceptible de sufrir 

espasmos110–113. Adicionalmente, las contracciones originadas a nivel distal por la presencia del 

extremo distal del dispositivo provocarán previsiblemente mayor dolor con respecto a las de 

segmentos más proximales, debido al incremento de densidad nerviosa ureteral, de proximal 

hacia distal111,114. Para paliar estos síntomas, está indicados los fármacos alfa bloqueantes y 

anticolinérgicos, pues actúan sobre los receptores alfa adrenérgicos y muscarínicos ubicados en 

uréter distal, UUV, trígono y detrusor vesical, induciendo su relajación111, 113,115. Este 

peristaltismo distal, por tanto, podría venir acompañado de una reducción del dolor y STUI, 

debido a que se ha suprimido el factor que afecta a todos ellos. Esto ofrecería, asimismo, la 
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supresión del consumo de fármacos alfa bloqueantes y anticolinérgicos debido a que el 

BraidStent®-H no provoca una disrupción de la conducción eléctrica ureteral, ni estímulos 

dolorosos e irritativos, en sus receptores diana.  

Los hallazgos relativos a la valoración cistoscópica de los orificios ureterales mediante UOscore 

y al análisis anatomopatológico de la UUV, revelan que se produce un daño más grave en el 

orificio ureteral y el trígono vesical de los animales con CDJ. A la semana de la colocación de los 

catéteres, se produce un incremento significativo de los grados de daño macroscópico en los 

orificios ureterales con CDJ, en comparación con el BraidStent®-H, con el que el 98,72% de los 

uréteres están exentos de daño. La imagen cistoscópica en el caso del CDJ se corresponde con 

la aparición de un tejido inflamatorio pseudopapilar y la dilatación de los orificios ureterales, 

que se categoriza en su mayoría como grados UO1, y UO2 de esta escala116. Una vez se retira el 

CDJ, los grados disminuyen a lo largo de los seguimientos y aunque su incidencia dejar de ser 

significativa con respecto a los animales con BraidStent®-H, el daño macroscópico en la UUV y 

trígono vesical continúa siendo patente hasta el final del estudio. Los resultados 

anatomopatológicos reflejan que el traumatismo generado por parte del CDJ durante las 6 

semanas de cateterización, ha provocado una lesión histológica detectable a las 20 semanas de 

estudio. El daño por parte del CDJ es significativamente superior al del BraidStent®-H y produce 

una mayor afectación del urotelio, inflamación de la pared, fibrosis de la lámina propia y de la 

capa muscular. Sin embargo, también se detectan grados de lesión en la UUV en presencia del 

BraidStent®-H, aunque los índices histológicos correspondientes a este último engloban 

únicamente cambios leves.  

La existencia de un extremo distal vesical en el CDJ es la responsable de este fenómeno y de la 

diferencia con respecto al catéter intraureteral BraidStent®-H. Su presencia en uréter distal, 

atravesando la UUV y descansando sobre el trígono vesical, además de generar cambios 

funcionales en el peristaltismo y provocando la aparición de RVU, ocasiona cambios 

morfológicos117,118. Un catéter ureteral actúa como un cuerpo extraño alojado en el tracto 

urinario, desencadenando una rápida reacción inflamatoria urotelial de aspecto polipoide en el 

orificio ureteral y trígono vesical, tal y como se ha observado en estos ensayos 

experimentales91,116. A nivel histológico, se origina tejido hiperplásico, edema urotelial, 

engrosamiento de la pared, y a partir de las 4-6 semanas de permanencia, cistitis polipoide12, 

116,119. Estos cambios causados por la irritación y abrasión del urotelio, unidos a la estimulación 

del músculo detrusor y del trígono vesical ocasionada nuevamente por el extremo distal del CDJ, 

se relacionan con la aparición de STUI, hematuria y dolor38,120. En cuanto a su evolución, de igual 

manera que en EL presente estudio, se ha descrito que tras la retirada de los dispositivos la 

lesiones persisten hasta el posterior restablecimiento del urotelio y de la funcionalidad del CDJ, 

por lo que mientras exista daño a ese nivel, es probable que se dé la concurrencia de los 

síntomas citados anteriormente120,121. 

Dado que los efectos irritativos del extremo distal de un CDJ, responsables de gran parte de las 

molestias asociadas a los CDJ, se reflejan tanto a nivel macroscópico como histológico, es 

razonable que la reducción de la interacción catéter-urotelio de la UUV y trígono vesical 

proporcione una mejor tolerancia a los catéteres ureterales. El carácter intraureteral del 

BraidStent®-H ha logrado disminuir de forma significativa el grado de lesión a este nivel en este 

estudio experimental in vivo. A pesar de que los síntomas urinarios y el dolor no son variables 

cuantificables en el modelo porcino, es previsible que el menor daño en la UUV causado por el 

BraidStent®-H se traduzca en una menor intensidad de la sintomatología sufrida por los 
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pacientes. Esta hipótesis que relaciona la reducción de material en la UUV y trígono vesical con 

la mejora del bienestar de los pacientes, cuenta con el respaldo de diversos estudios clínicos. 

Por un lado, en los catéteres JFil® y MiniJFil®, la sustitución del extremo distal por un hilo de 

sutura resulta en una reducción significativa del dolor y de los síntomas urinarios91. Por otro 

lado, Yoshida et122 al evalúan de forma comparativa un catéter intraureteral frente a un CDJ, 

demostrando la funcionalidad de este diseño y su capacidad para reducir el impacto de los CDJ 

en la calidad de vida de los pacientes. Por tanto, considerando la menor repercusión tisular del 

BraidStent®-H sobre la UUV y el trígono vesical, y la supresión completa del RVU que este 

proporciona, este dispositivo presenta un gran potencial para mitigar las molestias asociadas a 

los catéteres ureterales convencionales. 

En cuanto al 1,28% de incidencia de grado UO1 en los modelos cateterizados con BraidStent®-H, 

es debida a la interferencia que sufre la UUV durante todos los seguimientos, en los que se 

procede a la cateterización ureteral y a la realización de ureteroscopias. Este daño es resultado 

de la iatrogenia causada por esa instrumentalización, y su aparición en este estudio in vivo se 

encuentra dentro de los límites reflejados en la literatura científica con respecto a las tasas de 

iatrogenia en procedimientos ureteroscópicos123,124. Los índices histológicos correspondientes al 

BraidStent®-H son también atribuibles a esta manipulación de los orificios ureterales. Gracias a 

la ausencia de catéter en esa zona, la magnitud de la lesión no supera el índice 1, que engloba 

cambios leves. En efecto, en todos los ensayos, el índice histológico global es aproximadamente 

dos veces mayor en el presencia del CDJ con respecto al BraidStent®-H. 

En relación con los resultados del ensayo A, se efectúa el estudio comparativo del BraidStent®-

H en un modelo porcino sano, con el objetivo de determinar si este diseño de BUS recubierto 

presenta un rendimiento como catéter ureteral equiparable al dispositivo estándar empleado 

en urología, el CDJ. Para que un BUS sea ideal, tiene que, además de aunar una degradación 

segura y controlada y un impacto reducido en la calidad de vida de los pacientes, cumplir con la 

función para la que ha sido desarrollado. Es necesario, por tanto, analizar si las bondades 

alcanzadas por este diseño BraidStent®-H le permiten cumplir con las funciones propias de un 

catéter ureteral. En este ensayo se valoran la evolución de los diámetros ureterales y el grado 

de hidronefrosis como indicadores de la dilatación pasiva y capacidad de drenaje urinario 

generados por el BraidStent®-H, respectivamente.  

El mecanismo de acción de los CDJ, se basa en la dilatación pasiva que provocan en la luz del 

uréter, proporcionando una vía de drenaje de la orina desde riñón hasta vejiga aliviando así, 

procesos obstructivos125. Esta dilatación pasiva tiene su origen en la disfunción miogénica 

ureteral que se produce tras la disposición del catéter81. De manera simultánea a la afectación 

de la contractilidad ureteral, tiene lugar el engrosamiento y distensión de la pared, que se 

manifiestan finalmente como una dilatación de la luz ureteral81. La dilatación pasiva ureteral ha 

sido evaluada mediante el análisis de los diámetros de la UPU medidos con fluoroscopia 

continua a lo largo de este ensayo. Los resultados manifiestan que se produce una dilatación 

significativa de todos los uréteres de ambos grupos tras la disposición de los catéteres, y que 

esta desaparece de forma progresiva una vez se han retirado, sin llegar a restablecerse con 

respecto a los basales. Esta evolución de los valores de diámetro de la UPU se desarrolla de 

forma equivalente en el grupo control y en el grupo de estudio, indicando que ambos catéteres 

exhiben la misma acción de dilatación pasiva de la luz ureteral. Esto sugiere que el BraidStent®-

H posee una funcionalidad equiparable a un CDJ en cuanto distensión ureteral. No obstante, no 

constan entre estas capacidades del BraidStent®-H, la relajación de la UUV y del orificio 
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ureteral126. Esto se debe a que el carácter intraureteral estricto de este diseño exige que, a pesar 

de tener una longitud susceptible de variar, el extremo distal se mantenga siempre 2-4 cm por 

encima de la UUV. La dilatación de la UUV y uréter distal resulta imprescindible para la expulsión 

de fragmentos litiásicos hasta la vejiga y para paliar los procesos obstructivos a ese nivel126. Estas 

circunstancias quedan excluidas de las indicaciones del BraidStent®-H, cuyo rango es por tanto 

más específico en contraste con la universalidad del CDJ. 

Con respecto al efecto obstructivo de los dispositivos, la evaluación nefrosonográfica reveló un 

aumento significativo del grado de hidronefrosis una vez se colocan ambos catéteres y durante 

toda su permanencia en el tracto urinario. El CDJ presenta significativamente mayores grados a 

las tres semanas, manifestando mayor efecto obstructivo que el BraidStent®-H. Se observa 

asimismo, aunque sin significancia estadística, una demora en el restablecimiento de los valores 

de hidronefrosis en el grupo control pasadas las 6 semanas de permanencia. La mera presencia 

de un cuerpo extraño en el tracto urinario superior puede tener un efecto obstructivo, que se 

traducirá en un ascenso del grado de hidronefrosis37, 98,127–129. El incremento ligeramente mayor 

del grado de hidronefrosis en presencia del CDJ con respecto al BraidStent®-H puede estar 

motivado por el incremento de la presión intrapiélica causado por el RVU y la ausencia de 

peristalsis ureteral98. De características similares al BraidStent®-H, el catéter segmentario 

biodegradable de Lumiaho et al56 también muestra una capacidad de drenaje de orina más 

favorable que un CDJ estándar. La superioridad de estos dos diseños frente al CDJ en este 

parámetro, no se debe solamente a su localización intraureteral, sino también a su naturaleza 

biodegradable. La degradación en el presente estudio se completa a las 6 semanas, habiéndose 

detectado macroscópicamente su inicio a las 3 semanas. La desaparición progresiva del catéter 

disminuye su masa y volumen, de manera que en algún momento de la degradación, el 

dispositivo deja de ejercer una acción obstructiva. En cambio, el CDJ bioestable se mantiene 

evidentemente íntegro durante la totalidad de las 6 semanas de permanencia, por lo que no es 

hasta después de su retirada en ese seguimiento, que comienzan a recuperarse las unidades 

nefroureterales del grupo control. No obstante, a excepción de los hallazgos del seguimiento de 

las 3 semanas, de acuerdo con los valores y la evolución de este parámetro, los dos catéteres se 

comportaron de forma similar en cuanto a la ausencia de afectación renal. 

Adicionalmente, la diferencia de calibres entre ambos dispositivos es una causa probable de que 

el CDJ presente una repercusión mayor en el flujo de orina. Dado que a partir de las 17-48 horas 

el drenaje urinario acontece de forma pasiva y exclusivamente extraluminal130–132, un catéter de 

mayor diámetro proporcionará un menor flujo de orina debido al volumen que ocupa 

proporcionalmente dentro de la luz ureteral. En el caso del presente estudio, el calibre del CDJ 

de 4,7 Fr es un 36,17% superior al del BraidStent®-H de 3 Fr, lo que ha podido contribuir en la 

incidencia de mayores grados de hidronefrosis durante su permanencia. En cuanto a la elección 

del diámetro del CDJ de 4,7 Fr frente a un diámetro estándar de 6-7 Fr, se efectúa con el objetivo 

de establecer una comparativa más directa con el BraidStent®-H y minimizar, en la medida de lo 

posible, el sesgo que supone una mayor diferencia de calibre en el análisis del efecto obstructivo 

de los dispositivos76,133,134. No obstante, no se considera el uso de un CDJ de 3 Fr debido a que 

su uso se circunscribe principalmente a los pacientes pediátricos135, mientras que el BraidStent®-

H está indicado para su empleo tanto en adultos como en niños. Mediante esta elección, los 

resultados de este estudio comparativo permiten extraer conclusiones trasladables a la urología 

clínica pediátrica y de adultos, abarcando asimismo un mayor rango de literatura científica en 

su discusión. 
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Finalmente, el impacto anatomopatológico del BraidStent®-H a nivel de uréter proximal no 

difiere del provocado por el CDJ. Se evidencian, de acuerdo con la escala de valoración 

semicuantitativa histológica, cambios leves en la integridad de la capa muscular. Igualmente, en 

todos los parámetros evaluados, los índices son ligeramente menores en los uréteres 

cateterizados con este BUS, aunque no de forma significativa. Por consiguiente, el BraidStent®-

H exhibe la misma acción histológica sobre un uréter sano que un CDJ. Esto indica que los 

polímeros y co-polímeros biodegradables, generan una reacción tisular leve a nivel de uréter 

proximal, detectable 14 semanas tras su degradación. 

Por todo lo anterior, se puede afirmar que el catéter biodegradable BraidStent®-H cumple con 

las expectativas de un CDJ en el tracto urinario superior porcino, con los beneficios 

proporcionados por su carácter biodegradable e intraureteral y su capacidad antirreflujo. Se 

comporta de forma análoga a un CDJ en cuanto a drenaje urinario y dilatación pasiva ureteral, 

causando menores grados de hidronefrosis, lo que puede indicar un efecto menos obstructivo 

por parte del BraidStent®-H en comparación con el CDJ. Los antecesores a este diseño, el 

BraidStent® y el prototipo BraidStent® bioestable mostraron resultados similares a los del 

presente estudio y de forma comparativa con un CDJ11,116. Así pues, el recubrimiento de heparina 

es seguro y mantiene la funcionalidad alcanzada en validaciones anteriores con el diseño y 

materiales que componen el BraidStent®-H. 

Una vez evaluado en el modelo porcino sano, y habiendo demostrado la seguridad de su 

degradación y un drenaje de la orina idóneo, se ha puesto a prueba la capacidad funcional del 

BraidStent®-H en el ensayo B. Este ensayo reproduce un escenario patológico susceptible de ser 

tratado mediante un catéter ureteral intraureteral: una perforación ureteral iatrogénica a nivel 

de uréter proximal. La zona dañada se mantiene intubada por el catéter, cuyo objetivo es 

mantener el drenaje de orina, favorecer la cicatrización y prevenir la formación de urinoma, de 

manera equivalente a un CDJ. 

La evaluación comparativa del BraidStent®-H frente a un CDJ en afecciones urológicas exige una 

homogeneidad del modelo de proceso morboso inducido en los animales. Asimismo, es 

necesario que el grupo control del estudio se corresponda con el tratamiento estándar indicado 

para dicho padecimiento, como lo es en este caso, la disposición de un CDJ tras una perforación 

iatrogénica ureteral136–138. Las perforaciones se llevaron a cabo con éxito, evidenciado mediante 

su diagnóstico intraoperatorio a través de la extravasación de contraste vía RUPG. El 71% de 

lesiones se corresponden con un grado 3 de la escala PULS, mientras que el 29% restante se 

determina como grado 4. El tratamiento descrito para estas lesiones consiste en, efectivamente 

y de acuerdo con la categorización empleada, la colocación de un CDJ, durante 3-4 semanas para 

las lesiones de grado 3; y durante un periodo de 6 a 8 semanas para las de grado 476, 137,139. De 

igual modo, Traxer et al138 recomiendan para el tratamiento de una perforación ureteral de estas 

características, un tiempo de cateterización de entre 3 y 6 semanas, lo cual se corresponde con 

el rango de degradación preestablecido para este BraidStent®-H, y con la permanencia de los 

CDJ en este ensayo. Para las perforaciones de estos grados, el tratamiento de elección para 

asegurar el drenaje urinario y frenar la extravasación, es la disposición de bien un CDJ, o de una 

nefrostomía percutánea136. No obstante, cuando al igual que en el presente estudio, las 

perforaciones se diagnostican de forma intraoperatoria, la extravasación de orina no es aún 

sustancial y la disposición de un CDJ va a representar la primera opción terapéutica, que 

proporciona además, una disminución del riesgo de un posterior desarrollo de estenosis 

ureteral136. 
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Los tratamientos de las perforaciones de estos modelos mediante la colocación del CDJ y del 

BraidStent®-H, proporcionan un éxito del 95,8% y 87,5%, respectivamente. Se aprecia una 

superioridad, aunque no significativa, en la tasa de éxito correspondiente con el CDJ. A pesar de 

esto, ambos valores se ajustan a lo observado en las series clínicas publicadas relativas a 

perforaciones ureterales intraoperatorias tratadas con la disposición de un CDJ, que muestran 

una resolución de las mismas del 80%-94,8% 63,140–142. La valoración del éxito en las 

intervenciones de este ensayo se lleva a cabo mediante el análisis de los grados de hidronefrosis, 

tendencia de los diámetros ureterales, presencia de fibrosis periureteral y el desarrollo de 

urinomas. Los grados de hidronefrosis progresan de manera análoga con ambos dispositivos, 

siendo por tanto el rendimiento del BraidStent®-H en términos de drenaje urinario, equiparable 

al CDJ control. De igual manera, la evolución de los diámetros ureterales indica que ambos 

grupos muestran un incremento significativo del diámetro ureteral en la zona de lesión debido 

a la remodelación causada por la cicatrización por segunda intención y el efecto de la intubación 

por parte de los dispositivos, siendo estos diámetros ligeramente superiores en el grupo de 

estudio. Considerando que no existen diferencias en estas variables, y que no existe una 

correlación entre los grados de PULS y la aparición de fibrosis periureteral con las tasas de éxito 

alcanzadas con cada dispositivo, la disparidad no significativa en esta variable se debe a una 

mayor incidencia de urinoma en presencia del BUS BraidStent®-H. 

En referencia a esta complicación, a la semana de cateterización, se observan tres urinomas en 

los animales con BraidStent®-H, frente a uno en el grupo control. Estas colecciones perirrenales 

son de pequeño tamaño, salvo una de las originadas con el BraidStent®-H, cuyas dimensiones 

obligaron a su drenaje percutáneo143. Este urinoma tratado supone una incidencia del 8,3% con 

respecto al total de animales y desaparece por completo en el seguimiento de las 6 semanas, al 

igual que las colecciones no tratadas, que se reabsorbieron sin complicaciones. Las tasas de 

aparición de esta complicación en ambos grupos, superan a las descritas en la bibliografía 

científica, que oscilan entre el 1% y 3,2%11,7,12. Mientras que las series clínicas contemplan la 

incidencia global de esta complicación en todos los individuos, independientemente de si han 

sufrido lesiones ureterales y de su grado; este ensayo reproduce una perforación de grado 3-4 

en el 100% de los sujetos de estudio o cual aumenta la probabilidad de aparición de esta 

complicación. 

En cuanto a la diferencia en la tasa de urinoma entre el CDJ y el BraidStent®-H, no es significativa 

y se podría deber a la ausencia de canal interno en este último. El canal interno puede haber 

promovido una tasa menor de urinoma, puesto que proporciona un flujo urinario intraluminal 

aislado de la discontinuidad producida en la pared ureteral98, 127,146,147. El flujo intraluminal 

resultaría ventajoso para el drenaje de orina durante las primeras horas tras la colocación del 

CDJ, reduciendo la probabilidad de extravasaciones de orina que requieran su consecutivo 

drenaje percutáneo143. No obstante, cuando se produzca la obstrucción del canal interno del CDJ 

por depósito de sedimento urinario, circunstancia que puede acaecer durante las primeras horas 

tras su colocación, cesará el drenaje por esta vía y pasará a darse exclusivamente alrededor de 

los catéteres98, 127, 130–132,146,147, de igual manera a como acontece con el BraidStent®-H desde el 

inicio. El diseño BraidStent®-H, en la reducción de su calibre y desarrollo de su arquitectura 

trenzada, ha prescindido de canal interno en su cuerpo central. Esta modificación ha podido 

provocar un detrimento no significativo en las extravasaciones de orina durante las primeras 

horas tras su colocación, pero posteriormente ha ofrecido un mayor flujo extraluminal que ha 

proporcionado un drenaje de la orina y una cicatrización ureteral adecuados. Por otra parte, un 

29% de las lesiones son de grado 4, lo que implica una transección parcial de más del 50% de la 
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circunferencia ureteral promoviendo probablemente la extravasación en mayor medida. 

Además, estas lesiones inducidas consisten en una perforación de todo el espesor de la pared 

ureteral, incluyendo a la grasa periureteral. En condiciones experimentales, se ha evidenciado 

que la grasa periureteral actúa junto con el coágulo resultante de la hemorragia, como primer 

sellante de una lesión en la pared ureteral, habiéndose constatado su papel relevante en las 

fases iniciales cicatrización por segunda intención de la endoureterotomía139. Debido a la técnica 

de inducción de este modelo, esta grasa está ausente en la lesión de este modelo de perforación, 

con lo que no va a actuar a modo de contención de la extravasación, como puede ocurrir en otro 

tipo de discontinuidades del uréter como puede ser la endoureterotomía del ensayo C de este 

estudio139. 

Con respecto a la cicatrización de la perforación, los resultados anatomopatológicos revelan 

menores índices histológicos en el grupo de estudio. Es significativa la menor fibrosis de la capa 

muscular en este grupo, lo cual es atribuible a las características del BraidStent®-H, ya que los 

valores PULS no difieren entre grupos, siendo por tanto, estas lesiones tratadas por ambos 

catéteres, equivalentes. El BraidStent®-H puede haber favorecido la cicatrización ureteral, por 

un lado, debido a su carácter biodegradable, ya que se ha ido reduciendo a medida que ha 

progresado su degradación, lo cual disminuye la interacción del catéter con el urotelio, que 

podría tener un beneficio potencial en la cicatrización del defecto en la pared ureteral. 

Asimismo, de forma cualitativa se evidencia una menor rigidez del catéter BraidStent®-H en 

comparación con el CDJ que, junto con su diseño intraureteral, es previsible que genere una 

tracción menor sobre el uréter por parte del catéter. De los dos sistemas de anclaje de un CDJ, 

el distal se encuentra atravesando la UUV y podría proporcionar un punto de apoyo que puede 

estar transmitiendo la tensión de cada uno de los movimientos del paciente y del catéter, de 

forma retrógrada hacia toda la longitud ureteral, incluyendo el área perforada. Por otro lado, es 

posible que el BraidStent®-H promueva un mayor flujo urinario que haya favorecido la 

cicatrización, proporcionado por, además de la ausencia de RVU y presencia de peristaltismo 

distal, el calibre del BraidStent®-H un 36,17% menor con respecto al CDJ, que ocupa un volumen 

reducido de la luz ureteral148.  

Cabe resaltar que, la mayor incidencia de urinoma y de fibrosis periureteral en presencia del 

BraidStent®-H no han supuesto un perjuicio en la cicatrización de la perforación. Se ha descrito 

un retraso y un deterioro de la cicatrización por segunda intención del uréter en el modelo 

porcino cuando se produce la extravasación de orina139. En este estudio, la ausencia de 

correlación entre los hallazgos de urinoma y fibrosis con la evolución de la lesión a nivel 

histológico, demuestra que estas complicaciones acontecidas en presencia del BraidStent®-H no 

son significativas en comparación con el grupo control y no afectan a la funcionalidad del catéter 

en el tratamiento de la perforación ureteral. 

En base a los resultados en este ensayo B, se puede afirmar que este diseño intraureteral ha 

proporcionado un rendimiento comparable a su control en el tratamiento de la perforación 

ureteral iatrogénica de grados 3-4 en la escala PULS. Este estudio in vivo ha demostrado que la 

intubación selectiva del área en cicatrización proporciona unos resultados comparables a los 

obtenidos mediante la cateterización de toda la longitud ureteral provista por un CDJ. El 

BraidStent® ha demostrado con anterioridad la capacidad de un diseño intraureteral de 

proporcionar en cirugía ureteral, una cicatrización adecuada, tanto de primera como de segunda 

intención11,12. Mediante el presente ensayo, se suma a sus indicaciones, el tratamiento de 

lesiones iatrogénicas ureterales que no afecten a uréter distal y UUV. Ha sido descrito en la 
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literatura científica, a través de los diseños JFil® y MiniJFil®91,92,122, el beneficio proporcionado 

por la reducción de material del catéter en las áreas sanas de uréter distal y UUV que no 

requieren tratamiento. Los dispositivos que han reducido el volumen de material distal, han 

reflejado su efectividad a nivel clínico, con la mejora añadida del bienestar y reducción del dolor 

en los pacientes, en los procedimientos de litotricia extracorpórea por ondas de choque y de 

litotricia mediante ureteroscopia de cálculos proximales y medios92,122. Con respecto al 

BraidStent®-H, las bondades proporcionadas por la supresión del extremo distal en cuanto 

ausencia de RVU, menor daño histológico de la UUV y presencia de peristaltismo distal, se han 

mantenido a lo largo de los tres ensayos y no han producido un agravio en la funcionalidad del 

catéter en comparación con su estándar en las circunstancias patológicas representadas en este 

ensayo.  

Tras esta evaluación de la funcionalidad del BraidStent®-H en una perforación ureteral 

iatrogénica del ensayo B, se procedió a efectuar el ensayo C, con el objetivo de analizar la 

capacidad del BraidStent®-H para mantener el drenaje urinario y promover una cicatrización 

adecuada de una estenosis ureteral tratada mediante una endoureterotomía láser. A diferencia 

del ensayo anterior, que parte de un uréter sano que sufre una lesión intraoperatoria; este 

modelo experimental presenta una estenosis ureteral intrínseca benigna, por lo que se evalúa 

el papel de los catéteres ureterales en la remodelación de un tejido fibrótico tras su incisión con 

láser. 

La disposición de un CDJ en el uréter tras una endoureterotomía es la práctica habitual y la 

justificación de su uso después de la incisión ureteral, es favorecer una cicatrización adecuada y 

rectilínea, prevenir la extravasación urinaria y evitar la recurrencia148. En base a los cambios en 

los grados de hidronefrosis y diámetros ureterales, se comprueba el éxito en la generación del 

modelo de estenosis y la susceptibilidad de las mismas al tratamiento endourológico, mediante 

endoureterotomía láser y posterior disposición de un catéter ureteral62,149,150. En este modelo 

todas las estenosis son lesiones estandarizadas, poseen una longitud inferior a 10 mm, de 

diagnóstico y tratamiento tempranos, localización proximal y de origen no isquémico. A todo lo 

anterior, se suma una función renal ipsilateral adecuada, reproduciéndose por tanto las 

especificaciones descritas en la literatura científica para someter a este modelo experimental a 

este tratamiento endourológico con éxito 62,150,151152. Asimismo, esto permite que de los 

resultados se extraigan conclusiones relativas al rendimiento de los dispositivos, puesto que se 

ha suprimido el sesgo que supondría la variabilidad de las estenosis.  

La posterior evolución de los grados de hidronefrosis y de los diámetros ureterales en los 

seguimientos consecutivos a la fase de tratamiento nos informan acerca de la resolución del 

proceso. En los tratamientos con éxito, la hidronefrosis se solventa, recuperando grados 

comparables a los basales, mientras que los diámetros ureterales no se restablecen con respecto 

a los de la fase I, debido en gran medida a la remodelación del uréter tras la 

endoureterotomía11,12,153. En cuanto al éxito, no existen diferencias significativas entre los 

catéteres, siendo del 91,6% con el CDJ control, y 87,5% con el BraidStent®-H. De forma 

específica, la tasa de éxito correspondiente al BraidStent®-H concuerda con las tasas reflejadas 

por sus antecesores, el BraidStent® no recubierto y el BraidStent® bioestable, del 83,3% y 85,7%, 

respectivamente11,153, indicando que el recubrimiento de heparina permite por tanto, mantener 

el rendimiento alcanzado con estos diseños anteriores.  
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En relación con el éxito, a nivel clínico se determina en función de la resolución radiológica de la 

obstrucción y desaparición de los síntomas en los pacientes62. En cambio, en este estudio in vivo, 

el criterio para valorar la evolución de la obstrucción se basa en la tendencia de los parámetros 

de hidronefrosis, diámetros ureterales, extravasación y fibrosis retroperitoneal, y la aparición 

de signos clínicos relacionados con uropatía obstructiva en los animales11. El éxito descrito en la 

literatura científica del tratamiento de las estenosis ureterales benignas con endoureterotomía 

láser y posterior disposición de un CDJ, incluye tasas desde un 52,6%154 hasta un 85%155, siendo 

el rango más frecuente del 68,4-78,7%156–158. El principal responsable de esta horquilla tan 

amplia en el éxito de estas intervenciones es un reclutamiento inadecuado de los pacientes para 

esta modalidad de tratamiento62. La naturaleza, longitud y localización de las estenosis son 

factores determinantes en el éxito de este tipo de tratamiento, habiéndose detectado las 

mejores tasas en estenosis terminales, es decir, proximales o distales, de carácter no isquémico, 

diagnóstico y tratamiento tempranos, de longitud inferior a 20 mm y con una función en la 

unidad renal afectada superior al 25%62,159. No obstante, en la práctica clínica se incluyen 

pacientes cuyas características no se corresponden con estas recomendaciones, derivando en 

tasa de éxitos heterogéneas y menos satisfactorias62,159,160. En contraposición, el éxito obtenido 

en el presente ensayo con ambos catéteres se encuentra en un rango superior a lo reflejado en 

la bibliografía con respecto a las series clínicas debido a que, como se ha mencionado 

anteriormente, el modelo propuesto en este estudio representa las circunstancias ideales para 

la resolución endoscópica de la estenosis ureteral intrínseca.  

En cuanto a la incidencia de las complicaciones, tanto las colecciones de fluido perirrenal como 

la fibrosis periureteral, se han dado en la misma proporción en ambos grupos. Los urinomas, 

cuya tasa de aparición es del 8,3%, fueron de pequeño tamaño, autolimitantes y no fue 

necesario el drenaje de ninguna de ellos. Relativo a la fibrosis periureteral, esta representa un 

hallazgo postmortem habitual en modelos porcinos sometidos a endoureterotomía y posterior 

disposición de un CDJ76,161. Esta fibrosis se origina como resultado del contacto de la pared 

ureteral incidida y de la orina, con la membrana peritoneal y es proporcional al grado de 

extravasación de orina76,161. Esta relación entre la fibrosis periureteral y la magnitud de la 

extravasación urinaria se refleja en que el 20% de estas fibrosis se corresponden con los dos 

animales que presentaron colecciones perirrenales y fueron categorizados como fracaso de la 

técnica. Con respecto a las series clínicas, las complicaciones acontecen con una incidencia de 

alrededor del 5% e incluyen, además de extravasaciones, perforaciones ureterales; estas últimas 

no se produjeron en este ensayo157,160. Además de las complicaciones, el principal inconveniente 

asociado al tratamiento de este proceso morboso es el fracaso de la técnica, que puede darse 

en hasta un 38% y conlleva la recurrencia de la uropatía obstructiva160,162. En este estudio, el 

fracaso de la técnica está relacionado con los urinomas y la aparición de fibrosis periureteral, 

pues los urinomas provocan una demora y deficiencia de la cicatrización que puede afectar a la 

remodelación de la pared ureteral impidiendo la resolución de la estenosis139,163–165. 

Nuevamente, los resultados del estudio anatomopatógico del uréter proximal revelan un 

impacto negativo por parte del CDJ en comparación con el BraidStent®-H, en la cicatrización 

ureteral, puesto que este ocasiona mayor daño histológico. Las diferencias significativas entre 

ambos grupos en dos de los seis dominios de la escala de valoración anatomopatológica, revelan 

una mayor fibrosis de la lámina propia y alteraciones de la serosa en el grupo control. Asimismo, 

es reseñable que, de acuerdo con esta escala, el daño histológico global en uréter proximal se 

califica como leve en presencia del BraidStent®-H, con valores inferiores a 1, mientras que el CDJ 

genera una puntuación global superior a 1, correspondiente con cambios moderados y 
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significativos en comparación con el BraidStent®-H. Este BUS recubierto de heparina supera 

además, los resultados a nivel histológico de su precursor no recubierto el BraidStent®, cuyo 

índice de daño global es mayor que 1, siendo el resto de dominios más elevados que los 

obtenidos con el BraidStent®-H, salvo la integridad de la capa muscular, que se mantiene 

equivalente. Así pues, al igual que en la perforación ureteral iatrogénica, este diseño 

intraureteral recubierto ha propiciado una cicatrización óptima del uréter. La superioridad del 

BraidStent®-H en cuanto a los índices anatomopatológicos puede deberse a los mismos factores 

determinados en el ensayo B, es decir, su carácter intraureteral, una posible menor rigidez y sus 

propiedades biodegradables. En relación con esto último, a pesar de la indicación habitual de 

cateterizar los uréteres tras una endoureterotomía durante un período de unas 6-8 

semanas1,3,18–20, existe cierta controversia con respecto al tiempo exacto de permanencia para 

una cicatrización idónea. Por parte de nuestro grupo de investigación, se han observado en 

modelo animal, con tiempos de CDJ de 3 semanas, cicatrizaciones óptimas comparables a las 

obtenidas con permanencias de 6 semanas161. Estos resultados aluden a la posibilidad de un 

acortamiento en la permanencia de los catéteres. Así pues, la reducción de material en el 

BraidStent®-H que tiene lugar a medida que avanza su degradación, no supone un perjuicio para 

la cicatrización de la endoureterotomía, sino un beneficio, porque disminuye de forma 

progresiva su posible efecto obstructivo, habiéndose observado menores grados de 

hidronefrosis, aunque no significativos, en el grupo de estudio. 

En cuanto a las limitaciones de este estudio, se derivan en gran medida del uso del modelo 

animal porcino. Dadas sus similitudes a nivel urológico con el ser humano, su empleo ha 

permitido extraer resultados sustanciales con respecto a los efectos del BraidStent®-H sobre el 

tracto urinario, y viceversa169. No obstante, en relación con las mejoras previsibles en la calidad 

de vida que proporciona el BraidStent®-H como catéter intraureteral, no ha sido posible su 

evaluación mediante el USSQ. En su lugar, se ha valorado la aparición y tendencia de los efectos 

adversos que más frecuentemente se relacionan con las molestias asociadas al uso de CDJ, el 

RVU y la irritación de trígono vesical y orificios ureterales82. Adicionalmente, este modelo animal 

impide valorar el VUR mediante una cistografía de vaciado, habiéndose llevado a cabo la SVCUG 

en su lugar56. La dieta estandarizada y controlada administrada a estos ejemplares porcinos 

proporciona una homogeneización de los parámetros evaluados en el urinanálisis, permitiendo 

evaluar de una forma fiable los efectos de los catéteres sobre la orina. Sin embargo, esta 

homogeneidad de parámetros impide el análisis del impacto de los cambios del pH urinario 

sobre la degradación del dispositivo. 

Asimismo, con respecto al tratamiento endourológico de perforaciones ureterales y de estenosis 

ureteral benigna intrínseca, a nivel clínico se ha descrito el hallazgo de complicaciones tardías a 

partir de los 7-9 meses e incluso pasados 30 meses tras estas intervenciones62, 157,160. Aunque la 

duración total de este estudio in vivo de 20 semanas no alcanza esos rangos, se ha establecido 

teniendo en consideración los tiempos de aparición temprana de recurrencia y complicaciones 

descritos en la literatura científica. El desarrollo de complicaciones, recidivas y fracasos 

tempranos de los procesos morbosos representados en los ensayos B y C, tiene lugar entre las 

4 y 20 semanas posteriores a su tratamiento endourológico62, 160, 162,170–173. Por lo que el presente 

protocolo engloba un periodo temporal adecuado para su detección. Adicionalmente, en este 

estudio se seleccionan ejemplares porcinos en etapas juveniles de su desarrollo, puesto que es 

necesario que presenten un peso definido de 35-40 Kg. Dada la elevada curva de crecimiento de 

esta especie, seguimientos superiores a las 20 semanas hacen que los individuos alcancen una 
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envergadura que imposibilita la realización de las pruebas radiológicas y endourológicas 

necesarias para su correcto seguimiento. 

En cuanto a la valoración global de su rendimiento, el BraidStent®-H, en su papel como catéter 

ureteral antibacteriano, su efectividad a corto plazo en la reducción de la bacteriuria, no se ha 

reflejado en una mejoría significativa de este parámetro a lo largo de su permanencia. La 

heparina ha demostrado ser un recubrimiento seguro y de fácil uso, cuya acción podría 

potenciarse implementando una estrategia de recubrimiento que prolongue su presencia sobre 

la superficie del catéter. De todos modos, es reseñable la falta de uniformidad en la literatura 

científica con respecto a la acción de la heparina como recubrimiento de catéteres ureterales. 

Los estudios clínicos se han efectuado con un número reducido de pacientes y no se aprecia 

unanimidad entre los resultados de estos con posteriores evaluaciones in vitro7,11,12. Mientras 

que sí ha evidenciado una acción anti-incrustación significativa a medio y largo plazo11, la acción 

antibacteriana de la heparina no ha destacado de forma significativa con respecto a CDJ 

comerciales estándar sin recubrir10. Hoy día, gran parte de los esfuerzos en investigación relativa 

a catéteres urinarios se centran en el desarrollo de recubrimientos y materiales que impidan la 

adhesión bacteriana y formación de biofilm sobre los dispositivos, pues aún no se ha 

desarrollado un dispositivo que haya logrado erradicar estos fenómenos a nivel clínico. En su 

elaboración y formulación se deben tener en cuenta la gran variabilidad de estrategias de 

adhesión y colonización que poseen las distintas especies bacterianas formadoras de biofilm174, 

lo cual sugiere la necesidad de un enfoque multidisciplinar que aúne más de un mecanismo de 

acción que no comprometan la seguridad ni la tasa de degradación del dispositivo.  

En cuanto al posicionamiento del BraidStent®-H en el contexto actual de los BUS, a día de hoy 

toda la investigación con respecto a estos dispositivos es preclínica. Los estudios realizados 

previamente en el BraidStent®11,12 y el presente estudio estructurado en tres ensayos, 

conforman la línea de investigación en BUS con mayor tamaño muestral in vivo hasta la fecha. 

Se ha considerado, a diferencia de la mayoría de publicaciones, el análisis del dispositivo en dos 

circunstancias patológicas adicionalmente a su validación en modelo animal sano. Estos ensayos 

han permitido comprobar que el BraidStent®-H mantiene un comportamiento biodegradable 

favorable, a la vez que cumple con una funcionalidad adecuada como catéter ureteral en las 

situaciones para las que se ha evaluado.  

Este dispositivo ha logrado superar dos grandes limitaciones de los BUS en la actualidad, la 

seguridad y el control de la tasa de degradación. Se ha alcanzado una correspondencia entre el 

tiempo de degradación prestablecido durante su desarrollo y el obtenido posteriormente in 

vivo. Esta concordancia surge de aunar el diseño trenzado basado en la combinación de distintos 

polímeros, con la interpretación de los resultados obtenidos con los mismos en los ensayos in 

vitro. A su vez, la degradación secuencial ofrecida por el BraidStent®-H desemboca en 

fragmentos de degradación expulsables, reduciendo el riesgo de fenómenos obstructivos. La 

seguridad de este dispositivo se ve reforzada por el hecho de que su ecogenicidad permite 

efectuar un seguimiento de su posición sin someter al individuo a radiaciones. Sin embargo, un 

27,8% de migraciones y la aparición de crecimiento polipoide en la zona de asentamiento del 

extremo distal del catéter, sugieren que el BraidStent®-H se podría beneficiar de alguna 

modificación en sus sistemas de anclaje, principalmente el distal. 

Con respecto a su capacidad antirreflujo, el BraidStent®-H ha alcanzado una eliminación 

completa del RVU. Se diferencia del resto de catéteres con sistemas antirreflujo desarrollados 
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hasta el momento, en que estos perpetúan la incompetencia del sistema antirreflujo de la UUV, 

debido a la presencia de material distal del catéter. De ahí que, a pesar de manifestar 

reducciones significativas en las incidencias de RVU, no logren abolirlo por completo85–88,90. El 

diseño intraureteral del BraidStent®-H hace su acción antirreflujo destaque frente a estos 

dispositivos. No obstante, el BUS antirreflujo de Lumiaho et al55,56, comparte esta misma 

característica y aun así describe la incidencia, aunque menor que con un CDJ, de RVU.  

En referencia a este carácter intraureteral, la ausencia de RVU está acompañada de la reducción 

de daño macroscópico e histopatológico en trígono vesical y orificios ureterales. Estos hallazgos 

concurrentes con los CDJ están relacionados con la aparición de síntomas urinarios y dolor en 

los pacientes, por lo que su reducción significativa puede propiciar un menor impacto en la 

calidad de vida47,122. En la literatura científica, la mejora de las molestias en los pacientes con la 

reducción del material distal del catéter es unánime. Tanto los intraureterales parciales JFil® y 

MiniJFil®, como el intraureteral de Yoshida et al122, provocan significativamente menor dolor y 

síntomas urinarios, así como una reducción significativa del consumo de fármacos 

analgésicos91,92,122. Adicionalmente, en la evaluación estos dos tipos de catéter se alude a su 

potencial para la reducción del RVU, aunque no se llega a analizar su aparición. El catéter de 

Yoshida, a pesar de ser intraureteral estricto, mantiene un hilo que atraviesa la UUV, por lo que, 

sin su valoración directa, es incierto si proporcionará la supresión completa del RVU. En 

comparación con este último diseño, es importante destacar la dificultad endourológica que 

puede llegar a entrañar la extracción de un catéter intraureteral y la ventaja que podría suponer 

el BraidStent®-H como BUS intraureteral. 

Las bondades proporcionadas por esta ausencia del extremo distal en cuanto a ausencia de RVU, 

menor daño histológico de la UUV y presencia de peristaltismo distal, se han mantenido en todos 

los modelos inducidos en este estudio sin producir un agravio en la funcionalidad del catéter en 

comparación con su correspondiente grupo control. Sin embargo, esta característica del 

BraidStent®-H genera una restricción de sus indicaciones, en contraposición con la universalidad 

de uso del CDJ. El diseño de BraidStent®-H es susceptible de modificar su longitud, y mantendrá 

su carácter intraureteral siempre que quede dispuesto 2-4 cm por encima de la UUV, excluyendo 

cualquier indicación que suponga la dilatación de los orificios ureterales. Se ha reflejado con 

anterioridad, tanto a nivel clínico como experimental, cómo las zonas sanas del uréter no 

requieren del drenaje urinario proporcionado por un catéter ureteral14,47,91,92,116,153. Esto permite 

por tanto, que los individuos, mediante la intubación exclusiva de la zona ureteral tratada, se 

beneficien de todas las ventajas mencionadas anteriormente proporcionadas por un dispositivo 

intraureteral. 
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Verificación de hipótesis de investigación 
H1: como hipótesis principal se plantea que la heparina como recubrimiento en un catéter 

ureteral biodegradable inhibe la adhesión bacteriana durante el procedimiento de inserción del 

mismo. Esta hipótesis se ha evaluado, mediante un estudio comparativo in vitro de la aparición 

de bacteriuria en polímeros y copolímeros biodegradables recubiertos frente a sus análogos no 

recubiertos. Asimismo, se ha analizado la liberación del recubrimiento de heparina a lo largo del 

tiempo. Finalmente, en el contexto in vivo y de manera comparativa se ha descrito el tiempo de 

aparición de bacteriuria entre el catéter ureteral biodegradable BraidStent®-H y un catéter 

ureteral doble jota control. 

Hipótesis confirmada parcialmente. 

La heparina en este proyecto de tesis ha retrasado de forma significativa la aparición de 

bacteriuria durante las primeras 48 horas. Sin embargo, a partir de ese momento y a lo largo de 

los sucesivos seguimientos, no se ha evidenciado un efecto significativo en la bacteriuria, que se 

ha mostrado incluso superior en presencia del BraidStent®-H. Asimismo, el estudio in vitro de la 

degradación de los materiales no manifiesta una acción significativa en la reducción de la 

bacteriuria. Este recubrimiento, aunque ha sido efectivo en la prevención de la bacteriuria 

temprana, ha mostrado un tiempo de acción insuficiente para la reducción a largo plazo de la 

bacteriuria. Estos resultados sugieren que la estrategia planteada en este estudio se beneficiaría 

de alguna modificación que potencie su acción. 

Los resultados y conclusiones de estos estudios in vitro e in vivo han llevado a la publicación 

de un artículo científico en el BMC Urology (Comparative assessment of biodegradable 

antireflux heparine coated ureteral stent: animal model study) en el que se refleja la eficacia 

temprana de este estudio y a su vez, junto con las publicaciones en el Journal of Endourology 

(Iatrogenic ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux heparin coated ureteral 

stent. Animal model comparative study) y Translational Andrology and Urology (Heparin 

coating in biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial colonization. 

Assessment in ureteral stricture endourological treatment in animal model) se describe que 

esa acción no es significativa en la variable bacteriuria, empleada para la valoración del 

rendimiento antibacteriano del BraidStent®-H. 

H2. La segunda hipótesis se basa en, que la combinación de distintos polímeros y co-polímeros 

recubiertos de heparina permite obtener un BUS con una tasa de degradación controlada, 

predecible y segura. Para evaluar estas hipótesis se llevó a cabo, en primer lugar, el estudio in 

vitro de la tasa y proceso de degradación de los polímeros, co-polímeros recubiertos de 

heparina. En segundo lugar, se ha efectuado la evaluación in vivo de los tiempos de degradación 

del BraidStent®-H. 

Hipótesis confirmada. 

El BUS BraidStent®-H ha completado su degradación en el período prestablecido de 3- 6 semanas 

de permanencia y ha mantenido esa tasa constante a lo largo de los tres ensayos in vivo 

presentados. De una forma más precisa, se ha podido establecer que de hecho esa degradación 

acontece en un rango más estrecho de tiempo definido entre las 5-6 semanas, lo que permitiría 
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refinar sus indicaciones. Los resultados in vitro han permitido encaminar la composición hacia el 

éxito de los procedimientos y a la verificación de esta segunda hipótesis. 

Esta dinámica de degradación se ha plasmado en las tres publicaciones correspondientes a los 

ensayos in vivo enmarcados en el presente proyecto de tesis, en BMC Urology (Comparative 

assessment of biodegradable antireflux heparine coated ureteral stent: animal model study), 

Journal of Endourology (Iatrogenic ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux 

heparin coated ureteral stent. Animal model comparative study) y Translational Andrology 

and Urology ( Heparin coating in biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial 

colonization. Assessment in ureteral stricture endourological treatment in animal model).  

H3. La tercera hipótesis: un catéter ureteral biodegradable con diseño trenzado, sistemas de 

anclaje en los extremos y recubierto, generará fragmentos no obstructivos y prevendrá su 

migración, se ha evaluado de forma simultánea a la hipótesis anterior, pues ambas hacen 

referencia al comportamiento biodegradable del dispositivo sometido a evaluación. El análisis 

de la seguridad de la degradación del BraidStent®-H comienza con la valoración del tamaño de 

los fragmentos, tipo de degradación y reducción proporcional de masa descritos en el estudio in 

vitro. Posteriormente, la validación del BraidStent®-H en el modelo porcino ha permitido evaluar 

la posible interferencia de las particularidades del tracto urinario superior sobre la degradación 

del dispositivo. 

Hipótesis confirmada. 

La degradación controlada y predecible del BraidStent®-H y la seguridad en el drenaje de los 

fragmentos derivados de la misma constituyen dos aspectos complementarios derivados de la 

combinación de sus materiales y de su diseño. La ausencia de fenómenos obstructivos durante 

la degradación del BraidStent®-H supone un hallazgo relevante en el contexto actual de los BUS 

que se muestra en las tres publicaciones incluidas en esta Tesis Doctoral: en Comparative 

assessment of biodegradable antireflux heparine coated ureteral stent: animal model study. 

BMC Urology; Iatrogenic ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux heparin 

coated ureteral stent. Animal model comparative study. Journal of Endourology; y Heparin 

coating in biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial colonization. 

Assessment in ureteral stricture endourological treatment in animal model. Translational 

Andrology and Urology. 

H 4. La cuarta hipótesis se relaciona con la capacidad del BraidStent®-H de promover una 

cicatrización ureteral equiparable a un CDJ, mediante la intubación exclusiva de la zona tratada 

por parte de este BUS recubierto. 

Hipótesis confirmada. 

Los resultados de los ensayos B y C exhiben mejores índices anatomopatológicos con el 

BraidStent®-H en comparación con el CDJ, mostrando que este BUS favorece la cicatrización 

ureteral adecuada de manera significativamente superior en comparación con este catéter 

doble jota. Estos resultados han sido plasmados en las publicaciones correspondientes con los 

ensayos B y C; Iatrogenic ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux heparin 

coated ureteral stent. Animal model comparative study. Journal of Endourology; y Heparin 

coating in biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial colonization. 

Assessment in ureteral stricture endourological treatment in animal model. Translational 



193 
 

Andrology and Urology. Asimismo, trabajos de nuestro grupo de investigación precedentes 

a estos estudios, han hecho alusión a las bondades de un BUS intraureteral sobre la 

cicatrización ureteral, en Soria et al. Experimental assessment of new generation of ureteral 

stents. Biodegradable and anti‐reflux properties. Journal of Endourology 2020, y Soria et al. 

Evaluation of a New Design of Antireflux-biodegradable ureteral stent in animal model. 

Urology 2018. 

H 5. La quinta hipótesis hace referencia al impacto de los modelos actuales de CDJ en la calidad 

de vida de los pacientes y establece que el catéter intraureteral BraidStent®-H evitará la 

aparición de reflujo vesicoureteral y disminuirá la irritación urotelial a nivel de trígono vesical, 

reduciendo previsiblemente la incidencia de efectos adversos asociados a los catéteres 

ureterales actuales. 

Hipótesis confirmada. 

El BraidStent®-H exhibe una reducción sustancial de las lesiones a nivel de orificios ureterales y 

la irritación del trígono, bloqueando completamente a su vez la aparición de reflujo 

vesicoureteral. Este rendimiento se mantiene independientemente del modelo experimental y 

se ha demostrado en las siguientes publicaciones: Comparative assessment of biodegradable 

antireflux heparine coated ureteral stent: animal model study. BMC Urology; Iatrogenic 

ureteral injury treatment with biodegradable-antireflux heparin coated ureteral stent. 

Animal model comparative study. Journal of Endourology; y Heparin coating in 

biodegradable ureteral stents does not decrease bacterial colonization. Assessment in 

ureteral stricture endourological treatment in animal model. Translational Andrology and 

Urology. Asimismo, trabajos precedentes a estos estudios, llevados a cabo por nuestro 

grupo de investigación, han evidenciado el beneficio de este diseño degradable e 

intraureteral en la reducción de los efectos adversos asociados a los CDJ: Experimental 

assessment of new generation of ureteral stents. Biodegradable and anti‐reflux properties. 

Journal of Endourology 2020, y Evaluation of a New Design of Antireflux-biodegradable 

ureteral stent in animal model. Urology 2018. No obstante, hasta el momento no se habían 

evaluado estas capacidades en presencia de un recubrimiento de heparina en un BUS. 
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Conclusiones 
1. El recubrimiento de heparina del BraidStent®-H retrasa de forma significativa la 

aparición de la bacteriuria durante las primeras 48 horas tras la cateterización. Este 

tiempo de acción ha sido insuficiente y no ha proporcionado un efecto 

significativamente beneficioso en la incidencia de bacteriuria global durante su período 

de permanencia. 

2. El diseño trenzado, los materiales biodegradables seleccionados y el recubrimiento de 

heparina que componen al BraidStent®-H, le han permitido alcanzar una degradación 

en el modelo animal segura y controlada que se completa a las 3-6 semanas, en 

consonancia con el tiempo prestablecido de acuerdo con sus indicaciones. 

3. El BraidStent®-H ha demostrado una funcionalidad equiparable a la de un catéter 

ureteral doble jota en el modelo experimental in vivo, en lo que respecta al 

mantenimiento del drenaje urinario y a la dilatación pasiva ureteral, lo que sugiere la 

capacidad de este diseño para cumplir con las especificaciones de un catéter ureteral 

estándar en las indicaciones para las que ha sido desarrollado. 

4. En el tratamiento endourológico de lesiones intrínsecas benignas de la pared ureteral, 

la intubación intraureteral proporcionada por el diseño BraidStent®-H ha favorecido una 

cicatrización ureteral segura y significativamente superior en comparación con el 

catéter ureteral doble jota estándar. 

5. El diseño intraureteral del BraidStent®-H genera menor daño macroscópico y tisular en 

la unión ureterovesical y en el trígono vesical, eliminando asimismo de forma completa 

la aparición de reflujo vesicoureteral. Es previsible que la supresión de estos efectos 

adversos asociados al extremo distal de los catéteres ureterales doble jota reduzca el 

impacto negativo de estos dispositivos en la calidad de vida de los pacientes. 
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Conclusions 
1. The heparin coating of the BraidStent®-H significantly delays the onset of bacteriuria 

during the first 48 hours after placement. This duration of effectiveness has been 

insufficient and has not provided a significant beneficial effect on the incidence of 

overall bacteriuria during the device’s stenting time. 

2. The braided design, the selected biodegradable materials and heparin coating of that 

compose the BraidStent®-H, have enabled it to achieve a safe and controlled 

degradation in the animal model, which is completed after 3-6 weeks, in agreement with 

the prescribed time according to its indications. 

3. BraidStent®-H has demonstrated functionality comparable to that of a double-J ureteral 

stent in the in vivo experimental model, in terms of maintenance of urinary drainage 

and passive ureteral dilatation, suggesting the ability of this design to meet the 

specifications of a standard ureteral stents in the indications for which it has been 

developed. 

4. In the endourological treatment of benign intrinsic lesions of the ureteral wall, the 

intraureteral intubation provided by the BraidStent®-H design has promoted safe and 

significantly superior ureteral healing compared to the standard double-j ureteral stent. 

5. The intraureteral design of the BraidStent®-H causes less macroscopic and tissue 

damage at the ureterovesical junction and bladder trigone, and also completely 

eliminates the occurrence of vesicoureteral reflux. The suppression of these adverse 

effects associated with the distal end of double-j ureteral stents is expected to reduce 

the negative impact of these devices on patients' quality of life. 
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