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CAPITOLO 1

L'uretra maschile

1.1 Generalita

L'uretra, l'ultimo tratto delle vie urinarie, & un piccolo condotto impari e mediano,
che unisce il collo della vescica urinaria con l'esterno.L'uretra maschile € un canale
considerevolmente lungo (20 - 31 cm a riposo), eterogeneo, dal lume ristretto e poco
dilatabile, ma dotata di grande elasticita longitudinale. Ha origine a livello del collo
vescicale (orifizio uretrale interno), rientrando di almeno 0,5 cm nella vescica stessa,
e termina a livello del meato uretrale esterno che sbocca esternamente nel glande
del pene. Oltre al passaggio dell'urina, nel maschio I'uretra consente anche la fuoriu-
scita del liquido seminale, del liquido pre-eiaculatorio e di diverse altre secrezioni
provenienti da migliaia di ghiandole uretrali e parauretrali. Il suo decorso é sia pelvico
(dalla vescica alla meta ventrale del pene) sia esterno (la meta dorsale del pene), e
designa una sorta di S (conoide).

Bladder

Urethral crest

Openings of prostatic utricle
and ejaculatory ducts
Prostatic part of urethra

Membranous part of urethra

—Small lacuna

Lacuna magna

Eat. urethral orifice



1.2 Descrizione

Nell'uretra maschile si distingue anzitutto una porzione posteriore: |'uretra prossima-
le o retrograda, lunga 7 - 10 cm a riposo, posta prossimalmente al corpo spugnoso e
circondata in parte della prostata, in cui confluiscono i numerosi dotti eiaculatori.
Questa porzione parte dall'uvula vescicale e attraversa il diaframma urogenitale
giungendo fino al bulbo dell'uretra, e viene divisa ulteriormente in tre segmenti: ure-
tra preprostatica (sezione caudale e craniale), uretra prostatica (sezione distale, me-
diana e prossimale) e infine uretra membranosa.Si distingue poi una porzione ante-
riore, |'uretra distale o anterograda, che corrisponde sostanzialmente all'uretra spu-
gnosa o peniena: lunga 15 - 25 cm a riposo, raccoglie le secrezioni dei dotti pre-eiacu-
latori, & del tutto inclusa nel corpo spugnoso e nei corpi cavernosi ed € sia pelvica sia
esterna nel suo decorso. Tale sezione attraversa il pene nella sua interezza fino al
meato uretrale, comprendendone sia la porzione ventrale sia quella dorsale, e viene
ulteriormente distinta in tre segmenti: uretra bulbare (sezione ampollosa e
lacunosa), uretra pendula e infine uretra navicolare.

Dal punto di vista della composizione tissutale, nell'uretra preprostatica e prostatica
prevale I'epitelio di transizione (urotelio), seguito dall'epitelio colonnare stratificato e
dall'epitelio colonnare pseudostratificato nell'uretra membranosa. Nell'uretra spu-
gnosa si ritrova nuovamente |'epitelio pseudostratificato, nella porzione prossimale
ovvero l'uretra bulbare, seguito dall'epitelio squamoso stratificato presso I'uretra
pendula e navicolare, includendo anche il vestibolo uretrale e dunque il meato ure-
trale esterno.L'urotelio dell'uretra prostatica, inoltre, & immediatamente circondato

dal tessuto ghiandolare e stromale della zona periuretrale della prostata.



1.3 Vascolarizzazione e innervazione

Arteria

L'uretra maschile e irrorata da vasi arteriosi diversi a seconda della porzione di cui si
tratta. L'uretra prostatica riceve rami arteriosi dall'arteria rettale media e dall'arteria
prostatica; l'uretra membranosa riceve rami dall'arteria pudenda interna; dall'arteria
rettale media e dall'arteria trasversa profonda del perineo; I'uretra spongiosa riceve
rami dall'arteria pudenda interna, dall'arteria uretrale e da rami dell'arteria dorsale
del pene.

Vene

Nel maschio il sangue viene drenato da un plesso sottomucoso che si scarica nel
plesso venoso pudendo e nel plesso vescicoprostatico in alto, e nelle vene profonde
del pene.

Innervazione

Le fibre simpatiche pregangliari dell'uretra originano dalla colonna intermedio latera-
le del midollo spinale, si portano al tronco del simpatico tramite i nervi comunicanti
bianchi, quindi al plesso ipogastrico inferiore dove sinaptano. Le fibre simpatiche
postgangliari dal plesso ipogastrico inferiore e in particolare dai nervi attorno alle ar-
terie vescicali si distribuiscono all'organo. Le fibre pregangliari parasimpatiche origi-
nano da neuroni dei neuromeri sacrali del midollo spinale (S2-S4), si dirigono al ples-
so vescicale dove sinaptano. Le fibre parasimpatiche postgangliari si distribuiscono
alla muscolatura della parete dell'uretra a partire dal plesso vescicale. Le fibre sensi-
tive decorrono nei nervi splancnici pelvici, sinaptano nei gangli delle radici dorsali dei

neuromeri S2-S4. (1)



1.4 Patologia

Problemi nell'organogenesi dell'uretra possono determinare nel maschio ipospadia
qualora l'orifizio esterno dell'uretra sia posto inferiormente rispetto alla normale po-
sizione all'apice del glande ed epispadia qualora sia posto sulla superficie superiore
del pene.

Piu rari sono i difetti che determinano ostruzione, sebbene la loro incidenza risulti
sottostimata. Sono sempre difetti di organogenesi in cui persiste la membrana uro-
genitale, la quale determina la formazione di vere e proprie valvole a livello dell’'ure-
tra posteriore.

Le infezioni dell'uretra prendono il nome di uretriti. La piu importante e |'uretrite go-

nococcica. (1-2)



CAPITOLO 2

Le valvole dell’uretra posteriore

2.1 Incidenza

Le valvole dell’'uretra posteriore sono causa frequente di ostruzione delle basse vie
urinarie nei bambini di sesso maschile e la piu frequente causa congenita di idrone-
frosi bilaterale.

La loro incidenza & stimata di 1/5000-8000 maschi nati vivi, ma piu frequenti perché
causa di morte fetale nelle forme piu gravi. (3)

La diagnosi e la classificazione delle valvole dell’uretra posteriore e tutt’oggi dibattuta

e, comunque, resta tutt’oggi incerta.



2.2 Embriologia e classificazione

Dalla prima descrizione nel 1717 di Morgagni di una VUP, numerosi autori si sono
succeduti nell’avanzare ipotesi embriologiche e classificazioni. (4)

e nel 1802 che Langenbeck descrive meglio il reperto senza tuttavia apportare signifi-
cato clinico al riscontro, che solo settanta anni dopo verra riportato in letteratura da
Tolmatschew, il quale avanzera anche una prima ipotesi embriologica.

Tolmatschew descrisse le valvole trovate in un’autopsia come “abnorme crescita del-
le normali pieghe e creste dell’'uretra”. (5)

Wilckens era d'accordo con Tolmatschew

ma differiva per quanto riguarda I'origine di queste valvole.14 e affermava che le
VUP fossero i resti del

membrana cloacale che era stata lasciata come la cloaca divisa nel seno urogenitale,
nel perineo e nel retto, suggerendo come origine un arresto dello sviluppo.(6) Bazy
non d'accordo affermo che il sito dei VUP corrispondeva al sito della membrana uro-
genitale, che separava l'uretra anteriore e posteriore durante lo sviluppo. Attribuen-

do alla persistenza di questa membrana la condizione patologica.(7)




Altri autori si sono succeduti nell’avanzare ipotesi eziologiche, ma il primo a produrre
una classificazione ad oggi ancora la piu accreditata fu Young.

Nel 1919 lo studio di Young et al. tento di unificare le teorie proposte dagli autori ci-
tati, correlandole a entita anatomopatologiche distinte.

Descrivendo la clinica, la diagnosi, I'intervento e I'autopsia, quando necessaria, di 12
neonati, divisero le valvole in 3 tipi:

tipo I: le pil comuni composte da una valvola che correva anteriore al veromonta-
num distale dividendosi in due lembi che terminavano sull’uretra anteriore;

tipo IlI: le piu rare, si estendono dal veromontanum prossimale verso lo sfintere inter-
no e il collo vescicale;

tipo Ill: una valvola a iride che corre lungo tutta la circonferenza dell’'uretra e con

apertura centrale.




2.3 Clinica

Le valvole dell’'uretra posteriore sono un'ostruzione congenita, che si sviluppano al-
I'inizio della gestazione, la vescica e le vie urinarie superiori sono esposte a pressioni
elevate durante lo sviluppo, portando importanti cambiamenti alla funzione della ve-
scica e al danno renale.

Ad oggi, il meglio che la medicina moderna ha da offrire a questi bambini & uno stret-
to follow-up urologico, dopo parto a termine di gestazione, per massimizzare la fun-
zione vescicale e renale e, quindi, la salute del bambino a lungo termine.

La presentazione piu tipica € Iidronefrosi durante I'ecografia prenatale di routine
(US), con successiva diagnosi definitiva dopo la nascita. In effetti, il 50-70% & diagno-
sticata nel primo anno di vita, di cui, il 25-50% in epoca neonatale.
Un’idroureteronefrosi bilaterale con vescica a pareti ispessite e il segno “a buco della
serratura” nel collo vescicale dei maschi risulta patognomonico. Questo disturbo puo
rappresentare fino al 10% di tutte le idronefrosi prenatali.

Altre forme di presentazione dopo la nascita sono: scarso flusso urinario (anche se la
maggior parte dei bambini con valvole pud sembrare che svuoti normalmente alla
semplice flussimetria), infezioni, mancanza di crescita e, nei bambini piu grandi, enu-
resi diurna, gravi turbe dello svuotamento, come dribbling e ritenzione, o ematuria.

(9, 10)



2.4 Diagnosi

L'ecografia delle vie urinarie, sebbene parte importante della valutazione di un bam-
bino con VUP, non risulta diagnostica, ma evidenzia segni indiretti della presenza del-
le stesse. La cistouretrografia minzionale & I'unico mezzo indiretto per diagnosticare
le valvole,

se non la valutazione cistoscopica. In caso di VUP, la cistouretrografia mostrera un'u-
retra posteriore dilatata, una vescica trabecolata, spesso un reflusso vescico-uretera-
le e spesso i lembi della valvola stessa. E fondamentale avere una visione minzionale
dell'uretra con il catetere rimosso per poter effettuare una completa valutazione del-

I'uretra e per documentare tutti i casi di valvole (11)



2.5 Trattamento

La gestione della VUP consiste nell’accurata eliminazione della causa di ostruzione e
ripristino della pressione sulle vie urinarie per ristabilire la normale funzione vescica-
le e renale. Iniziando con un catetere di drenaggio vescicale alla nascita, attento mo-
nitoraggio degli elettroliti sierici e della funzione renale, e gli antibiotici per prevenire
le infezioni del tratto urinario.

Qualora il catetere non fosse sufficiente a causa dell’ispessimento vescicale che alte-
ra la funzionalita e la compliance urinaria, una derivazione piu alta si rende necessa-
ria.

L'ablazione endoscopica delle valvole € quindi la soluzione nei casi che traggono van-
taggio dal posizionamento di un catetere vescicale, possibile quando il paziente e
stabile (12, 13). | casi pil complessi necessitano di una valutazione ad hoc.

Anche il trattamento pre-natale in utero e stato proposto, sfortunatamente, questo
complesso

approccio e stato gravato da procedure fallite, parti pretermine, decesso fetale e mi-

nimi miglioramenti. (14)



CAPITOLO 3

Lo studio

3.1 Materiali e metodi

Abbiamo condotto uno studio retrospettivo non randomizzato della nostra casistica
chirurgica di tutti i bambini trattati per valvole uretrali tra il 2010 e il 2019. Le ostru-
zioni congenite sono state identificate mediante ecografia di reni e vie urinarie
(ERVU) e la diagnosi di VUP ¢ stata eseguita con cistouretrografia minzionale (CUMS).
| pazienti trattati sono stati suddivisi due gruppi per il periodo oggetto di studio: il
gruppo 1 (G1), 17 pazienti sottoposti a elettro-folgorazione endoscopica, e il gruppo
2 (G2), 18 pazienti trattati con ablazione laser YAG a olmio; nessun paziente ha ri-
chiesto una vescicostomia poiché in tutti i pazienti eleggibili si € proceduto a primaria
ablazione endoscopica.

Le procedure sono state eseguite utilizzando un cistoscopio pediatrico 9F con angolo
diinclinazione a zero gradi. Nel G1 é stato utilizzato un elettrodo a uncino per esegui-
re la procedura, mentre nel G2 é stata utilizzata una fibra laser da 270-360 microme-
tri e I'energia laser e stata impostata a 0,6 J / impulso a una frequenza di 6 Hz. In en-
trambi i gruppi I'ablazione e stata eseguita alle 5, alle 7 e alle 12 per tutto lo spessore
della valvola fino a che I'urotelio e stato inciso (Fig. 3-4).

Un catetere vescicale di Foley 'é stato posizionato e rimosso in seconda giornata po-
stoperatoria.

| dati intraoperatori e postoperatori sono stati esaminati in base a: durata della pro-

cedura, durata dell'ospedalizzazione e complicanze della procedura. tra queste ulti-



me sono state evidenziate: sanguinamento / emorragia, infezioni del tratto urinario,
stenosi o ostruzione significative o recidive.

| pazienti sono stati tenuti in profilassi antibiotica dalla diagnosi e hanno ricevuto una
singola dose di antibiotico nel periodo perioperatorio in sala operatoria. Tutti i pa-
zienti sono stati sottoposti a ERVU a 1 mese dopo l'intervento per valutare il reflusso
vescico-ureterale (RVU) e l'idroureteronefrosi e a CUMS a 3 mesi per valutare il profi-
lo uretrale e il RVU.

Tutti i pazienti in follow-up sono stati sottoposti a ERVU ulteriore ogni 3 mesi per il
primo anno, successivamente ogni 6 mesi.

A tutti i pazienti in entrambi i gruppi € stata somministrata ossibutinina (0,2 mg / kg /
die).

Ai chirurghi della nostra unita e stato fornito un questionario riguardo la confidenza
con l'utilizzo del nuovo dispositivo.

Il test U di Mann-Whitney é stato utilizzato per analizzare le variabili continue e il test
di Fisher per analizzare variabili dicotomiche; un valore P inferiore a 0,05 & stato con-

siderato statisticamente significativo in entrambi i test.



3.2 Risultati

17 pazienti nel gruppo 1 e 18 pazienti nel gruppo 2 sono stati retrospettivamente se-
lezionati.

Il tempo operatorio medio é risultato di 42,5 minuti (intervallo, 25-80 min) nel grup-
po 1 ed di 40 minuti (intervallo, 30-75 min) (P = 0,77) nel gruppo 2.

Non sono state osservate complicanze intraoperatorie in entrambi i gruppi. Lematu-
ria € stata osservata in 9/17 (53%) pazienti nel gruppo 1, mentre nessuno nel gruppo
2 ha mostrato alterazioni macroscopiche delle urine (P = 0,0003).

Il tempo medio di degenza é stato di 3,6 giorni (range, 1-8 giorni) nel gruppo 1 e 3
giorni nel gruppo 2. Tutti i pazienti hanno urinato spontaneamente dopo rimozione
del catetere nel postoperatorio.

5 pazienti nel gruppo 1 hanno ricevuto un second look e 4 di questi hanno richiesto
una nuova ablazione; non sono stati necessari reinterventi nel gruppo 2 (P = 0,04).
Un follow-up medio di 69,6 mesi (range, 30-108 mesi) dal 2010 ad oggi & stato possi-
bile, grazie al nostro approccio nefro-urologico multidisciplinare, nel G1. Un follow-
up medio di 10,1 mesi (range, 4-18 mesi) € stato possibile in G2 a causa della recente
introduzione di questa metodica.

Il risultato del nostro questionario ha mostrato che il laser ha permesso una piu netta
e precisa demarcazione dei margini di incisione. Tutti i chirurghi hanno apprezzano la
precisione nel taglio, la mancanza di danno termico ai tessuti vicini. Si sono mostrati
anche estremamente soddisfatti del controllo dell’emostasi dopo il taglio e molto fi-

duciosi nella procedura senza dubbi sulla necessita di un second look.



3.3 Tabella riepilogativa

Mean operative time 0.77

(min)

Emathuria 9 0 0.0003
Hospitalization (days) 3.6 3 -
Recurrence 4 0 0.04

3.4 Conclusioni

Il nostro studio retrospettivo non randomizzato ha confrontato 18 pazienti sottoposti
ad ablazione laser rispetto a 17 pazienti sottoposti a elettrofolgurazione.

Abbiamo osservato tempi operativi piu brevi in G2 senza differenze significative (p =
0,77), ma una differenza significativa di rischio di reintervento (p = 0,04) ed ematuria
(p = 0,0003) nei bambini trattati con ablazione laser.

La confidenza del chirurgo dopo la procedura nel gruppo G2 € maggiore, in particola-
re per: la precisione del taglio, il rischio di emorragie e di reintervento o second look.
In questo studio, 18 pazienti sono stati sottoposti a procedure di ablazione laser per il
trattamento della VUP. Non ci sono state complicanze intraoperatorie o postoperato-

rie né alcun reintervento richiesto alla media di 10,1 mesi di follow-up.



L'imaging postoperatorio standard ha mostrato la risoluzione dei quadri ostruttivi e il
miglioramento della sintomatologia.

Invece nei 17 bambini sottoposti ad ablazione per elettrofolgorazione, in 5 casi non
abbiamo osservato alcun miglioramento alla CUMS ed é stata necessario un second
look: 4 di questi hanno richiesto una re-ablazione. Anche in questi casi un lungo fol-
low-up mostra una risoluzione della patologia ostruttiva.

Tutti i pazienti di entrambi i gruppi hanno ricevuto ossibutinina (0,2 mg / Kg / die).

Lo studio & stato limitato dal suo disegno retrospettivo e dal breve follow-up per i
pazienti G2.

Il follow-up e stato limitato dal periodo di tempo in cui le tecniche sono state adotta-
te e utilizzate. Nel primo gruppo & stato possibile un follow-up a lungo termine dal
2010 ad oggi e oggi i pazienti sono in follow-up nel nostro centro di nefrologia. Il se-
condo gruppo e sempre in follow-up ma per un periodo piu breve dal 2018 ad oggi,
tuttavia nessuno ha mostrato sintomatologia urinaria.

Il trattamento con ossibutinina orale € ampiamente diffuso al fine di aumentare la
capacita vescicale sebbene abbia un'alta incidenza di effetti collaterali sistemici anti-
colinergici: raccomandiamo la dose di 0,2 mg / kg / giorno secondo una review si-
stematica di Guerra et al. [15]. Inoltre, riteniamo che I'uso precoce dell'ossibutinina
subito dopo il trattamento VUP sia molto importante per proteggere la funzionalita
vescicale e per questo motivo tutti i nostri pazienti hanno ricevuto il farmaco antico-
linergico.

In conclusione, nel nostro studio, ci sono dati statisticamente significativi sulla supe-
riorita dell'ablazione laser sull'elettrofolgorazione per quanto riguarda sanguinamen-
to e recidive. Inoltre, una buona confidenza dei chirurghi con il dispositivo laser e

stata dimostrata dalle risposte al nostro sondaggio.
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