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RESUMEN

Se presenta un caso clinico de un codagulo de gran tamafo en
el interior de la vejiga urinaria, en un perro de raza Béxer, tras
una complicacién quirdrgica y su resolucién mediante una
técnica minimamente invasiva utilizando un fibrinolitico (uro-
kinasa).

Se discuten posibles usos de la urokinasa en medicina vete-
rinaria.
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SUMMARY

A 4-year-old Boxer dog with sudden anuria after a complica-
tion of a cystotomy was found to have a large clot inside the
urinary bladder. It was treated with an intracavitary adminis-
tration of a fibrinolitic (urokinase), using a minimally inva-
sive technique, and recovered well. Possible uses of urokina-
se in veterinary medicine are discussed.
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CASO CLINICO

Se remite al Hospital Clinico Veterinario de la Universi-
dad de Zaragoza un perro de raza Boxer de 4 afios con posi-
ble rotura de vejiga tras cistotomia para la extraccion de cal-
culos en otra clinica. El animal mostré un cuadro de decai-
miento general y temperatura de 36°. Fue intervenido quirtr-
gicamente de cistotomia para la extraccion de calculos vesi-
cales. Se estabiliz6 al animal en la UCI y se realizé sondaje
y radiografias simples y con contraste en proyeccién latero-
lateral (LL) del abdomen caudal. En la radiografia de con-
traste (Fig. 1) se observaron dos cuerpos radiolicidos uretra-
les, un llenado poco uniforme de la vejiga y extravasacion del
medio de contraste al abdomen. Se realiz6 una analitica san-
guinea general en la que se constaté anemia normocitica-nor-
mocromica (hematocrito 14%) y pardmetros bioquimicos re-
nales muy elevados (urea 145 mg/dL, creatinina 8,1 mg/dL y
fésforo 22,8 mg/dL).

El grave estado del animal aconsejo la hospitalizacion pa-
ra control y tratamiento. Se realizaron: transfusién sanguinea
(450 mL), lavados peritoneales repetidos con suero salino fi-
siolégico atemperado, fluidoterapia, analgesia (Buprenorfina,
mg/kg) y antibioterapia (metronidazol mg/kg y cefotaxima
mg/kg intravenosos).

Al dia siguiente se condujeron los dos calculos a la veji-
ga de la orina mediante sondaje y técnica de retropropulsion
e inmediatamente después se reintervino quirigicamente al
animal.

En la cirugia se confirmé dehiscencia de la sutura vesical
(Fig. 2.a) y al acceder al interior de la misma se observo un
enorme coagulo, que se retird junto con los dos calculos in-
travesicales. Se suturd la vejiga mediante la técnica de Lem-
bert-Cushing con sutura monofilamento 2/0, aguja
redonda (Monosyn, Braun), comprobando su total
estanqueidad y se cerr6 por planos la herida qui-
rurgica (Fig. 2.b y c). Durante la cirugia no se ob-
servo sangrado activo vesical.

Permaneci6 hospitalizado durante cuatro dias
en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital
Clinico Veterinario, con tratamiento de soporte.
Durante este periodo de tiempo se controlo el esta-
do general del animal mediante exploraciones cli-
nicas y analiticas seriadas (hematologia y bioqui-
mica). La evolucién favorable y el estado clinico
del animal permiti6 en este momento su alta hospi-
talaria.

Cuatro dias mas tarde volvié de nuevo a con-
sulta general del Hospital Clinico remitido por su
veterinario por imposibilidad para miccionar. El
animal fue sondado sin ninguna dificultad y se ob-
tuvieron xx cc de orina ligeramente hematirica con
pequenos codgulos.

Se realiz6 ecografia en la que se apreci6 una zo-
na de ecogenicidad aumentada, sin sombra acusti-
ca, entre el contenido anecéico normal de la vejiga
(Fig. 3) situada en el area del trigono vesical y par-
cialmente introducida en la uretra.

Mediante Doppler color se establecio el diag-
néstico de codgulo intravesical.
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Figura 1. Radiografia de abdomen LL con contraste. Se observan dos cal-
culos uretrales radioliicidos (flechas blancas), llenado poco uniforme de la
vejiga (puntas de flecha) y salida de medio de contraste a peritoneo, donde
demarca asas intestinales

En la ecografia también se observé dilatacion de uréteres
y ligera pielectasia.

Se mantuvo al animal en observacién. Durante este tiem-
po el animal era incapaz de miccionar por si mismo debido a
la situacién del codgulo, aunque se pudé pasar la sonda y va-
ciar la vejiga sin dificultad.

Dadas las dificultades técnicas para una nueva cirugia se
plante6 tratamiento médico mediante la utilizacién de un fi-
brinolitico.

Para ello se sond6 al animal, vacidndose de orina la veji-
ga y se introdujo una dilucién de 50.000 UI de urokinasa en
100 mL de suero salino fisiol6gico. Se mantuvo la sonda ce-

Figura 2. Cirugia:

A. Dehiscencia de la sutura y presencia
de codgulo en el interior de la vejiga
B. Extraccién del codgulo intravesical
C. Calculo llevado hasta el cuello de la
vejiga
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Figura 3. Primera ecografia, vejiga de la orina antes del procedimiento. Se
observa una zona de ecogenicidad aumentada desplazada hacia el trigono
vesical que corresponde a un codgulo

rrada durante 20 minutos, para permitir la actuacion del fi-
brinolitico.

Pasado este tiempo se abri6 la sonda y se realizaron lava-
dos con suero salino fisiolégico vaciando de nuevo la vejiga.
Este procedimiento se repitié 3 veces .

Durante este periodo de tiempo el animal no mostro sig-
nos de molestia, comiendo y bebiendo con normalidad.

Al finalizar del procedimiento se vacié la vejiga de la ori-
nay se retir6 completamente la sonda.

Se repiti6 este protocolo cada 24 horas, durante 3 dfas.

Durante los dias siguientes se realizaron ecografias seria-
das. En la ecografia que se realizé el segundo dia de tratamiento
se apreci6 que el codgulo se habia desprendido de la pared ve-
sical y flotaba, parcialmente disgregado, en la orina vesical.

En la ecografia realizada al cuarto dia post-fibrinolisis el
coagulo se habia disuelto completamente y la vejiga presen-
t6 una apariencia ecografica normal. Dado el buen estado cli-
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nico y la normalizacién de los pardametros de la bioquimica y
hematologia sanguinea, se le di6 de alta al animal.

En las siguientes revisiones, realizadas en su veterinario,
el animal no volvi6 a presentar signos de disuria recuperando
su actividad normal.

DISCUSION

La etiologia mas frecuente en el caso de un coagulo in-
travesical es:

— post traumatica: la sangre puede proceder de la misma ve-
jiga o de los rifiones

— iatrogénica: como complicacién post quirtrgica o debida a
sondajes bruscos o cistocentesis repetitivas

— debida a urolitiasis, lo mas frecuente es que produzcan he-
maturia debido a la friccion con el endotelio vesical, uretral
o ureteral, pero si se dan otros factores pude producirse un
sangrado activo

— asociado a neoplasias o pdlipos intravesicales

— coagulopatias: trombocitopenia, trombocitopatias, enfer-
medades vasculares o déficit de factores de la coagulacion,
ya sean congénitas (Enfermedad de von Willebran, sindro-
me de Chediak-Higashi en gatos...) o adquiridas (intoxica-
cion por warfarinas, ehrlichiosis, etc)

Su diagnéstico se basa en la anamnesis y exploracion cli-
nica siendo el motivo de consulta y el sintoma mas impor-
tantes la hematuria. En el caso que nos ocupa el motivo de
consulta fue la imposibilidad para orinar debido al tamafio y
posicion de coagulo.

Para confirmar el diagnéstico es necesario realizar uro-
grafias de contraste donde se observé un rellenado irregular
o poco uniforme, que no es patognomonico de esta enferme-
dad ya que podria estar originado por otros cuerpos intrave-
sicales como calculos radiolicidos o masas.

La confirmacién diagndstica se obtuvé mediante ecogra-
fia Doppler. Los codgulos intravesicales se observan ecogra-

Figura 4. A: Urokinasa. En-
vase clinico. B: Sujecion de la
sonda taponada durante 20
minutos. C: Aspecto transpa-
rente de la orina levemente
hematiirica, antes de realizar
lavados con urokinasa. D:
Aspecto turbio al vaciar la
vejiga tras 20 minutos de ac-
cion de la urokinasa
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ficamente como una zona de ecogenicidad aumentada, sin
sombra acustica (a diferencia de los calculos), entre el conte-
nido anecoico normal de la vejiga. Estos codgulos pueden
aparecer flotando entre el contenido o bien depositados en el
fondo de la vejiga. En este ultimo caso se utiliz6 el Doppler
color para distinguirlo de una estructura vascularizada, como
seria una masa de origen neopldasico.

El tratamiento mds habitual, en el caso de un codgulo de
grandes dimensiones, es el quirdrgico. En la primera ocasién
la indicacién de la cirugia no se debi6 al coagulo intravesical,
sino a la rotura de vejiga y la presencia de célculos.

Al formarse un codgulo que imposibilitaba totalmente la
miccidén en el animal como complicacién de esta cirugia, la
opcion quirurgica fue discutida y desechada por varias razo-
nes: el estado clinico del animal contraindicaba una cirugia;
las condiciones de la vejiga de la orina tras dos cirugias con-
secutivas y deshiscencia con desgarro de la pared, desacon-
sejaban una tercera operacion sobre ella; y por ultimo, no se
podia asegurar que el problema no se repitiese, puesto que
aunque la cirugia anterior se clasificé como éxito técnico en
el postoperatorio inmediato, y fue entre el dia 1 y 4 cuando se
produjo un resangrado que ocasiono el codgulo.

A raiz de esto, se estudio la posibilidad de destruir el co-
dgulo que estaba provocando retencidn urinaria sin tener que
someter al perro a otra cirugia.

Los fibrinoliticos o activadores del plasmindgeno son enzi-
mas que catalizan la conversién de plasmindgeno en plasmi-
na, escindiéndolo en dos sitios y activando su accion proteasa.

La plasmina es una serinproteasa capaz de digerir tanto
el fibrin6geno como la fibrina.

La fibrina, generada por mondmeros de fibrindgeno, es
el componente esencial delos codgulos sanguineos y serd
responsable de tabicaciones en diversas colecciones intra-
cavitarias.

Los fibrinoliticos més utilizados son la urokinasa, estrep-
tokinasa y el activador tisular del plasminégeno.

— La urokinasa es una molécula de origen natural, se puede
encontrar en la orina humana y en mucha menor concen-
tracion en el plasma humano. Es producida por las células
renales y su presencia en la orina promueve la disolucién
de codgulos de sangre en el sistema colector de orina de los
rifiones o la vejiga.

— La estreptokinasa es producida extracelularmente por es-
treptococos beta hemoliticos. Su accion es similar a la de la
urokinasa pero puede producir reacciones anafildcticas, por
lo que su uso repetido no esta recomendado.
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Figura5.A: Dia 2.El codgulo se ha
desprendido de la zona del trigono,
y parece menos compacto que en la
ecografia anterior. B: Dia 4. Apa-
riencia de vejiga normal. El codgu-
lo ha desaparecido completamente

— La alteplasa o r'TPA (activador tisular del plasminégeno re-
combinante) es también muy efectiva, pero debe adminis-
trarse dentro de las tres primeras horas desde que se ha pro-
ducido el trombo o codgulo.

La urokinasa se empleo por primera vez en medicina hu-
mana para el tratamiento de hematomas infectados (1) y ac-
tualmente se emplea clinicamente en el tratamiento de la trom-
bosis vascular (arterial y venosa) [ ]y para facilitar el drena-
je de colecciones toricicas, abdominales y de partes blandas
(2). Se le reconocen beneficios en la permeabilizacion de ca-
téteres intravenosos y para la facilitacion del cierre de heridas
quirdrgicas térpidas y en oftalmologia para resolver formacién
de fibrina postquirurgica o post inflamatoria (3).

En medicina veterinaria se ha utilizado para el tratamien-
to de la trombosis de arterias ilfacas relacionada con la car-
diomiopatia hipertréfica en el gato pero no hay referencias al
uso de urokinasa en animales en las principales bases de da-
tos, y son escasas las referencias a otros activadores del plas-
mindgeno como la estreptokinasa (4,5,6). Actualmente en
nuestro hospital se esta empleando también en la cirugia de
cataratas para prevencion de depdsitos de fibrina.

En veterinaria no hay antecedentes del uso de fibrinoliti-
cos para la disolucién de codgulos vesicales, pero en huma-
na hay algunas referencias al uso de estreptokinasa, urokina-
sa y alteplasa, con buenos resultados (7,8.9).

En cuanto a la posologia, no hay acuerdo ni bases cienti-
ficas que establezcan una dosificaciéon o unas pautas de ad-
ministracion de referencia del fibrinolitico. Moulton (10) co-
menz0 utilizando 80-150 ml de una disolucién de 1000 UI/ml
en la cavidad pleural mediante un cateter. Vogelzang et al. (1)
utilizaron con éxito 250.000 U de urokinasa en 250 ml de sue-
ro repartidas en 3 veces para tratar un hematoma abdominal
infectado. Haaga (11) utiliz6 diferentes dosis segtin el volu-
men del absceso en 3 administraciones al dia durante 3 dfas.
En abscesos de 1-3 cm utilizaron12.500 U por irrigacion, en
los de 3-5 cm, 25.000 U, en los de 5-10 cm, 50.000 U y en los
> 10 cm, 100.000 U. Todas las diferentes dosis se disolvieron
en 10 ml de suero fisioldgico.

Nosotros, en base a estos estudios, partimos de una dosis
intermedia-baja (50000 UI) disuelta en 100 ml, para crear un
volumen suficiente en el interior de la vejiga. Se prefir uti-
lizar una dosis relativamente baja y tener la posibilidad de au-
mentarla en caso necesario, y repitiéndolo 3 veces, lo dejamos
actuar unos 20 min. cada vez. Repetimos el procedimiento 1
vez cada 24 horas durante 3 dias y, en nuestro caso en con-
creto, la dosificacion resulto adecuada.
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La contraindicacién de una nueva cirugia nos obligé a es-
tudiar la posibilidad disolver el codgulo por una técnica mi-
nimamente invasiva. La experiencia de nuestro grupo con fi-
brinoliticos en otros campos, tanto en medicina humana, co-
mo en experimentacion animal nos condujo a pensar que po-
dria ser de utilidad en este caso. La sencillez de la técnica, asi
como la escasa probabilidad de que surgieran complicaciones
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