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DIGEMID Direccion General de Medicamentos, Insumos y Drogas
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ECA Ensayos clinicos aleatorizados

ESPUN European Society for Pediatric Urofogy Nurses

ETS Evaluacion de tecnologia sanitaria

FDA Food and Drug Administration

GPC Guia de practica clinica

HAS Alta autoridad de la salud (por sus siglas en frances)

HNERM Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins

ICER Razoén incremental de costo-efectividad

ITu Infeccion del tracto urinario

FETSI Instituto de Evaluacibn de Tecnologias Sanitarias en Salud e
Investigacion

LILACS Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud

NICE National Institute for Health and Care Excellence

PICO Poblacion, intervencidon, comparador, outcome o desenlace

PVC Cloruro de polivinilo

PVP Polivinilpirrolidona

QALY Afos de vida ajustados por calidad (por sus siglas en inglés)

RS Revisién sistematica

SPLBF Sonda prelubricada de baja friccion
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.  RESUMEN EJECUTIVO

- La vejiga neurogénica es la incapacidad para realizar el vaciamiento vesical
causada por deterioro de la funcion nerviosa. Esta puede ocurrir asociada
diversas afecciones medicas. En la poblacion pediatrica una de las principales
causas es una condicion congénita conocida como esaina bifida (se produce
cuando las vértebras no se forman adecuadamente alrededor de la medula
espinal durante el desarrollo fetal) (Ballek and McKenna 2010: Sturm and Cheng
20186).

- Los nifios que padecen de vejiga neurogénica son propensos a sufrir infecciones
recurrentes del tracto urinario. Esto sumado a las presiones vesicales
aumentadas por la incapacidad de realizar un adecuado vaciamiento.
incrementa el riesgo de deterioro de su funciéon renal a largo plazo (Miller.
Arbeiter. and Aufricht 2002).

- El cateterismo intermitente (Cl) es una estrategia de tratamiento que tiene la
finalidad de ayudar a preservar la funcidén renal y la adecuada continencia
urinaria en los niflos con vejiga neurogénica (Lamin and Newman 2016).
Consiste en insertar una sonda o catéter a través de la uretra para conseguir su
vaciamiento, después de lo cual, se retira. Este procedimiento es realizado en
promedio de cuatro a seis veces al dia. para imitar las condiciones fisiologicas
normaies (Beauchemin et al. 2018).

En la actualidad, EsSalud cuenta con catéteres urinarios fabricados de PVC gque
son suministrados a los pacientes pediatricos (o sus cuidadores) para realizar el
Cl {sonda Nelaton, SAP 20101712. 20101713, 20101714, 20101715, 20101716,
20101717, 20101718, 20101719, 20101720, 20101721). Estos dispositivos han
sido identificados en la literatura cientifica como “catéter convencional de PVC”
(Rognoni and Tarricone 2017a) o “catéteres sin cubierta” (Beauchemin et al.
2018; Cobussen et al. 2016, Newman et al. 2020).

Una de las consecuencias de la instrumentacién constante del tracto urinario es
la colonizacion bacteriana de la zona, 1o que incrementa el riesgo de infecciones
del tracto urinario (ITU) en pacientes que realizan Ci {Lamin and Newman 2016).
A este tipo de infecciones urinarias se les conoce como |TU asociada a catéter
(Hooton et al. 2010).

- En linea con ello, los medicos especialistas del Departamento de Cirugia
Pediatrica del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM) han
solicitado al Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion
(IETSH la inclusion del dispositivo médico sorda prelubricada de baja friccion
(SPLBF). El pedido se sustenta en contar ¢con tecnologizs que puedan disminuir
el riesgo de 'TU. y otras complicaciones asociadas al Cl
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- Brevemente, la SPLBF ‘encontrada en la literatura, y de ahora en adelante
denominada “catéter hicrofilico”™) es un catéter urinario fabricado de PVC que
tiene una cubier:a de polivinilpirrolidona (PVP). Al entrar en contacto con el agua,
esta cubierta forma una capa hidrofilica que ocasiona gue el catéter se torne
resbaladize (Goztsz et al. 2018). La finalidad de la cubierta. una vez activada, es
la de disminuir |a friccion de catéter a su paso por la uretra durante su insercién
(Stensballe et al. 2005). Asi, se plantea que el uso de este tipo de catéter 0 sonda
podria disminuir el microtrauma ocasionado por la insercion del catéter, las
infecciones urirarias y, a largo plazo, la formacion de estenosis uretrales
(Stensballe et al. 2005; Newman et al. 2020; Goetsz et al. 2018).

- De este modo, para dar respuesta a la solicitud realizada por el HNERM se ha
realizado una evaluacion de tecnologia sanitaria (ETS) que analiza y valora la
eficacia y seguridad de {a SPLBF o catéeter hidrofilico en comparacion con Ia
sonda Nelaton o catéter convencional de PVC sin cubierta. disponible en
EsSalud. Esta evaluacion tiene como objetivo estimar el balance riesgo-beneficio
en términos de desenlacas de salud de relevancia para los pacientes pediatricos
Ccon vejiga neurogénica que requieren cateterismo intermitente realizado por
ellos mismos o por sus cuidadores en el domicilio. Estos desenlaces fueron: ITU,
bacteriuria asintomatica, trauma uretral, hematuria, formacion de estenosis,
cualquier evento adverso que ocurra durante el seguimiento y calidad de vida.

Luego de realizar una busqueda bibliografica y seleccion sistematica de la
evidencia, se encontrarcn tres guias de practica clinica (GPC), una ETS vy tres
ensayos clinicos aleatorizados (ECA) que respondieron a la pregunta PICO.

Dos GPC no tienen reccmendaciones relacichadas al tipe de catéter Que deba
utilizarse. _a GPC de la Asociacién Europea de Urologia brinda directrices para
el manejo de distintas condiciones uroldgicas en nifios (Radmayr et al. 2022) y
considera que el Cl es una estrategia que debe iniciarse de manera temprana
para manejar la disfuncidn vesical en esta poblacion. De manera descriptiva
menciona gue, con la evidencia disponible, no es posible afirmar que un tipo de
catéter, técnica o estrategia de Cl sea mejor que otra. La GPC elaborada por la
Sociedad Europea de Erfermeras de Urologia Pediatnca (Cobussen et al. 2016)
es un documenio que aborda especificamente diversos aspectos relacionados
al Cl en nifios. Ahi se menciona de manera descnptiva los tipes de catéteres que
existen para realizar 2si2 procedimiento. No obstante, no se realiza ninguna
valoracion ni camentario acerca de cual de estos deba utilizarse por sobre otro.

- Una tercera GPC brinda una recomendacion fuerte a favor del uso de catéteres
hidrofilicos en nifios que reguieran Cl (Gamé et al. 2020). Esta recomendacidn
se sustenta en una revisién sistematica Cochrane que evalud poblacion adulta y
pediatrica, y en un ensayo clinico. La revision Cochrane (J. Prieto et al. 2014)
referida por los autores ce esta GPC ha sido retractada y retirada de publicacion
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por deficiencias metodoldgicas y cuestionamientos a la validez de sus
resultados. El ensayo clinico mencionado por los autores ha sido identificado
como elegible para inclusion en este dictamen preliminar (Sutherland et al.
1996). Brevemente, en este ensayo no se reportaron ciferencias significativas
entre los tipos de catéter para la ocurrencia de ITU, per> se reporto una menor
ocurrencia de hematuria microscopica en el grupo de pacientes asignados al
grupo de catéteres hidrofilicos frente al grupo que utilizo los catéteres
convencionales de PVC sin cubierta. El analisis critico de este ECA se detalla en
parrafos posteriores.

- La ETS elaborada por el gobierno local de Ontario, Canada (Health Quality
Ontario 2019) consistio en una revisién sistematica de la literatura, un estudio de
costo-efectividad y un analisis de impacto presupuestario. Esta ETS tuvo la
finalidad de comparar diversos tipos de catéteres en la poblacion adulta y
pediatrica que requiere Cl. Con la evidencia generada. los autores concluyeron
que existe alta incertidumbre sobre el perfl de eficacia de los cateteres
evaluados por lo que no se puede afirmar que un tipo especifico de cateter
reduzca el riesgo de ITU sintomatica, hematuria o eventos adversos serios
derivados del cateterismo. Por lo tanto. para los autores, el catéter con el costo
mas bajo es probablemente el mas costo-efectivo.

- Los tres ECA incluidos han mostrado resultadcs de eficacia discordantes. Uno
de ellos reportd una significativa menor ocurrencia de ITU en los pacientes que
utilizaron los catéteres hidrofilicos frente a los que utilizaron catéteres
convencionales de PVC sin cubierta {un solo uso) (DeFoor et al. 2017). Otro ECA
reportd una significativa mayor ocurrencia de ITJ en los pacientes que utilizaron
los catéteres hidrofilicos frente a los que utilizaron los catéteres convencionales
de PVC sin cubierta (usos multiples) {Kiddoo et al. 2015). El tercer ECA no
reporté diferencias en la ocurrencia de ITU entre los pacientes que utilizaron los
catéteres hidrofilicos y los que utilizaron los catéteres convencionales de PVC
sin cubierta {Sutherland et al. 1996).

- Para el desenlace de hematuria se observa una situacion similar. Uno de los
ECA no reportd eventos de hematuria en ninguno de los dos brazos de estudio
{DeFoor et al. 2017). Otro ECA reporté eventos, pero no observo diferencias
entre los pacientes que utilizaron los catéteres hidrofilicos y ics que utilizaron los
catéteres convencionales de PVC sin cubierta (Kiddoo et al. 2015). El tercer ECA
reportd una significativa menor ocurrencia de hematuria microscépica en los
pacientes que utilizaron ios cateteres hidrofilicos frente a los que utilizaron
cateteres convencionales de PVC sin cubierta (Sutherland et al. 1996).

- Es preciso senalar que estos tres ECA tieren importantes limitaciones
metodologicas que comprometen la validez c2 sus resultados. Dos ensayos
presentaron porcentajes de desercion elevados (DeFoor et al. 2017 Kiddoo et
al. 2015). En la mayoria de los casos los pacientes abandonaron los estudios
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debido a factores relacionados con el catéter hidrofilico. En uno de los ECA el
abandono fue significativamente mayor en el grupo de los pacientes que
utilizaron catéteres hidrofilicos y. ademas. se observd que ninguno de los
pacientes que abandcnzron el estudio fue incluido en el analisis (DeFoor et al.
2017). Ello ha configurado un sesgo de desgaste y la ruptura de la aleatorizacion
por lo que la confianza en sus resultados es muy baja.

- Porotrolade, setiene quz los ensayos clinicos emplearon diferentes definiciones
de ITU y hematuria. Asirnismo. existid heterogeneidad entre los comparadores.
Si bien todos os catéteres fueron convencionales fabricados de PVC sin
cubierta, los protocolos de uso fueron variabies. En un ECA el catéter
convencional solo podia Jtilizarse una vez (DeFoor et al. 2017), en otro ECA este
catéter podia ser reutilizado hasta por una semana (Kiddoo et al. 2015}, mientras
que en un tercer ECA no se preciso el protocolo (Sutherland et al. 1996) de uso.

- Por otra parte, en ninguno de los tres ECA se pudo realizar el cegamiento de los
participantes, cuidadores, medicos tratantes ni evaluadcores de desenlaces. En
los tres estudios todos o casi todeos los desenlaces fueron reportados por el
paciente 0 su cuidador, inclusc en un ECA el paciente (0 su cuidador) fue
instruido para Jtilizar tras reactivas de orina para identificar leucocitos o
hematuria (Kiddoo et al. 2015). Todo esto genera un alto riesgo de sesgo de
deteccion, ya que los pacientes pudieron estar mucho mas alertas a los sintomas
percibidos con el uso de un catéter en particular, sobre todo si este no era el
catéter al que estaban acostumbrados.

- Ademas, se ha advertido que la calidad de vida no ha sido evaluada en ningun
estudio encontrado a la fecha para la poblacion de interés. De este modo puede
concluirse que la evidencia disponible a la fecha acerca de la eficacia del catéter
hidrofilico es de muy baja calidad. Ademas, debido a que esta evidencia no ha
mostrado consistentemente que el uso de este catéter confiera beneficios
adicionales clinicamente relevantes para los pacientes, en comparactdn con l0s
cateteres convencionales de PVC sin cubierta, su perfil de eficacia es incierto.

- Enconsecuencia, alafecha, no hay razones técnicas para esperar que la SPLBF
pueda conferir un beneficio clinico adicional en términos de reduccion del riesgo
de ITU, hematuria, lesiones uretrales o cualquiera de los otros desenlaces de
relevancia para los pacientes mencionadeos en la pregunta PICO. Asimismo, se
debe remarcar que los »sacientes pediatricos con vejiga neurogenica tienen a
disposicién los catéteres convencionales de PVC para realizar ef Cl en sus
domicilios, por lo que no se enfrentan a un vacio terapeutico. Por lo tanto. el
IETSI no aprueba el uso de la sonda prelubricada de baja friccion en pacientes
pedidtricos con vejiga neurogeénica que requieran cateterismo intermitente.
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. INTRODUCCION

A. ANTECEDENTES

E!l presente documento de evaluacién de tecnologia sanitaria (ETS) expone el analisis
de la eficacia y seguridad del dispositivo médico sonda prelubricada de baja friccion
(SPLBF) en pacientes pediatricos con vejiga neurogénica que requieran cateterismo
intermitente.

Mediante NotaN° 3175-GRPR-ESSALUD-2021, el Servicio de Especialidades
Pediatricas del Departamento de Cirugia Pediatrica del Hosoital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins (HNERM), a través de ta Gerencia de la Red Prestacional Rebagliati,
solicita al Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Saiud e investigacion (IETSI) la
incorporacién de fa SPLBF al listado de material médico de EsSalud. El documento
menciona que este dispositivo médico podria disminuir la ocurrencia de infecciones del
tracto urinario y trauma uretral en los nifios que tienen indicacion de cateterismo
intermitente.

De la literatura enviada por los especialistas, y de acuerdo con una busqueda preliminar
de la evidencia, se ha identificado a la tecnologia solicitada comro “catéter pre-lubricado
con cubierta hidrofilica” o “catéter con cubierta hidrofilica” o “catéter hidrofilico”. Por lo
tanto, se han tomado en cuenta estos términos para hacer referencia a la SPLBF
durante todo el proceso de evaluacion y en este documento. Asimismo, al contrastar la
ficha técnica de la sonda o catéter disponible en EsSalud para realizar cateterismo
intermitente con la literatura cientifica, se evidencio que esta tecnologia se conoce como
“catéter convencional de PVC” o "catéter sin cubierta™

De este modo, y con la finalidad de responder a la solicitud del HNERM. el IETSI ha
realizado la evaluacion comparativa de la eficacia y seguridad de la SPLBF (denominado
de aqui en adelante catéter hidrofilico} frente al catéter urinario convencional disponible
en EsSalud. Esta evaluacion se enmarca en el manejo de los pacientes pediatricos con
vejiga neurogénica asociada a distintas condiciones meédicas que requieren de
cateterismo intermitente de manera cronica para realizar el vaciamiento vesical.

Con la finalidad de formular la pregunta de P1CO que guia el desarroilo de esta ETS. ¢e
realizd una reunién técnica el 20 de junio del 2022. Participaron actores claves del IETSI
vy el médico especialista Luis Enrique Barreto Espinoza en representacion del Servicio
de Cirugia de Especialidades Pediatricas del HNERM.

En la reunion, el especialista describid el escenario clinico-qu rurgico de! cateterismo
intermitente y recalco la necesidad de contar con tecnologias que conlleven a disminuir
las complicaciones asociadas al uso cronico de scndas o catéteres urinarios. El
especialista también expuso cudl es la demanda actual de pacientes con patologia

9
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urologica que serian pctenciales usuarios y detalld que HNERM es el unico hospital de
EsSalud que cuenta con una Unidad de Urologia Pediatrica, por lo que su servicio
concentra casi todos los casos de vejiga neurogénica pediatrica a nivel nacional.
Asimismo, menciond que se espera que la SPLBF permita disminuir la ocurrencia de
infecciones urinarias, micro traurna y estrechez de la uretra en los pacientes usuarios.

De este modo, se delimitaron los componentes de ia pregunta PICO. Para ello, se
seleccionaron desenlaces de relevancia clinica para la poblacién de interés y quedo
formulada de la siguiente manera:

Tabla 1. Pregunta PICO

.. | Pacientes pediatricos con vejiga neurogénica que requieran
Poblacién _ p . . 9 9 a a
cateterismo intermitente limpio

[________ _ s - o -
;

Intervencion | Catéter prelubricado hidrofilico

Comparador | Catéter convercional

fR— - — — — -

Eficacia

» In‘ecciones asociadas a catéteres
s Infeccidn del tractoe urinario

+ Bacteriuria asintomatica
Outcome Seguridad

e Trauma uretral

»  Hematuria

i Formacién de estenosis

» Cualquier evento adverso que ocurra durante el seguimiento
Calidad de vida

—— L e — ————— [E—

B. ASPECTOS GENERALES

La disfuncion neurogénica del tracto urinario inferior se define como una anomalia en
su funcionamiento secundaria a una patologia confirmada del sistema nervioso (Ballek
‘ and McKenna 2010). En condiciones normales los musculos y los nervios del aparato
urinario transmiten sefiales desde el sistema nervioso central a la vejiga. Pero, a veces
L T estas conexiones se interrumpen debido a una malformacion del desarrollo (por ejempio,
ot T, espina bifida), a una leston fisica del sistema nervioso (por ejemplo, traumatismo

raquimedular) o a otras condicicnes (por ejemplo, paralisis cerebral o ictus) (Sturm and
Cheng 2016). Cuando esto ocurre, el paciente puede experimentar un vaciado
incompleto de la vejiga o incontinencia. A esto se le conoce como vejiga neurogénica
(Ballek and McKenrna 2010; Sturm and Cheng 2016).

10
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En la poblacion pediatrica, la disfuncién de la vejiga se presenta mayormente en
pacientes con espina bifida (mielomeningocele)’. Este es el defecto del tubo neural mas
comun y afecta aproximadamente de uno a dos de cada 1000 nacidos vivos (Foster.
Kolaski, and Moberg-Wolff 2021) a nivel global. Se caracteriza por una hendidura en la
columna vertebral, con el correspondiente defecto en la piel, de modo que las meninges
y la médula espinal, que se encuentran dafadas, quedan expuestas (Vinck et al. 2010).
Casi todos los pacientes con mielomeningocele presentan vejiga neurogénica, lo que
puede afectar negativamente su continencia urinaria y calidad de vida (Vinck et al. 2010;
Muller, Arbeiter, and Aufricht 2002). Ademas, esto también puede provocarles un
deterioro progresivo del tracto urinario superior y enfermedad renal cronica (Mdller.
Arbeiter. and Aufricht 2002).

En el Peri. se ha observado que ocurren 8.7 casos de defectos del tubo neural por cada
10 000 recién nacidos, de los cuales el 50 % corresporiden a espina bifida (Fernandez,
Medina. and Ramirez 2022). Otros autores han estimado que anualmente nacen 400
infantes con espina bifida en el pais (Ventura Laveriano et al. 2017). De acuerdo con los
médicos especialistas, el HNERM es el unico hospital de EsSa.ud a nivel nacional que
cuenta con una unidad de urologia pediatrica, por lo que es un centro de referencia
{folios 387 de la solicitud). Aqui se atiende a unos 240 pacientes por mes en consuitorio
externo de urologia pediatrica. De estos, los pacientes c¢on vejiga neurogéenica
representan aproximadamente el 20 % y entre ellos se estima que la mitad tiene
indicacién de realizar cateterismo intermitente (Ci) (folios 387 y 388 de la solicitud).

§ Los objetivos del tratamiento de la vejiga neurogénica son preservar la funcion renal y
que el paciente tenga una continencia vesical independiente a una edad apropiada para
su desarrollo (Sturm and Cheng 2016). Para ello se emplean algunas estrategias que
incluyen al cateterismo. Este consiste en la insercién de ur tubo hueco y flexible
(lamado catéter o sonda) para drenar la orina de la vejiga. El Cl es un modo de drenaje
de la vejiga a intervalos de tiempo, a diferencia del cateterismo vesical de larga
permanencia’ {Lamin and Newman 2016).

La Ci ha sido descrita por los médicos especialistas del departamento de cirugia
pediatrica del HNERM como una técnica que permite vaciar la vejfiga de cuatro a seis
veces al dia en pacientes pediatricos con disfuncion vesical por vejiga neurogenica
(folios 389 de ia solicitud). Cabe precisar que la Cl puede ser “estéril” (Ilamada también
“aséptica”) o “limpia". La técnica estéril es utilizada unicamente en el contexto

' Cuando se habla de espina bifida, por o general se habla de mielomeningocele. perc tambizn existen otros dos fipos
de este defecto. aunqgue menos comunes. E primero es el meningocele donde ne hay exposicion de la médula espinal
y el dano de los rervios es escaso o nulo. El segundo es la espina bifida ocuita. en donde: se observa un pequeio
hueco en 12 columna, pero la médula espinal y ios nervios suelen ser normales. Es con el mielomeningocele que se
presentan los dafios medulares y nerviosos severos que ocasionan, en su mavoria. discapacidades y vejiga
neurogénica {Sawin et al. 2015: Foster, Kolaski, and Moberg-Wolff 2021)

2 Este catéter o sonda se inserta a través de la uretra en condiciones estériles, es uttizado ce manera continua por el
paciente y se cambia en un lapso de cuatro a seis semanas
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hospitalario y todos los insumos o accesorios (guantes. lubricantes. y el mismo catéter)
deben ser estériles. Por otro laco, la técnica limpia es realizada por el propio paciente,
o su cuidador, en su domicilio. l.a insercion del catéter y el vaciamiento de la vejiga se
realizan mantenierdo una adecuada higiene de manos y del entorno (Beauchemin et al.
2018; Cobussen et al. Z016; Agency for Clinical Innovation 2019).

De una busqueda preliminar de la evidencia que se hizo al evaluar el expediente de la
solicitud, se conoce que la Cl se encuentra asociada a un menor riesgo de infecciones
del tracto urinario (ITU) en comparacion con la cateterizacion vesical de larga
permanencia en pacientes con lesion meduiar y vejiga neurogénica (Kinnear et al. 2020:
Centers for Disease Control and Prevention 2019). Por ello, algunos autores
recomiendan la C. como el método de eleccion para el vaciamiento vesical en pacientes
con retencion urinaria asociadz a estas condiciones (Romo et al. 2018; Gamé et al.
2020; Lamin and Newman 2016).

La cateterizacion interrritente esta disefiada para simular la miccion normal. Por lo tanto,
la vejiga debe vaciarse de forma regular, ya sea en funcidén de un intervalo de tiempo
{por ejemplo, al despertar, cada 3-6 horas durante el dia y antes de acostarse} ¢ en
funcidén del volumen de la vejiga. Sin embargo, la frecuencia de cateterizacion puede
variar de paciente a paciente, dependiendo de la cantidad de liquido ingerido durante el
dia (Lamin and Newman 2016).

En la actualidad, EsSalud cuenta con catéteres o sondas Nelaton (SAP 20101712,
20101713, 20101714, 20101715, 20101716, 20101717, 20101718, 20101719,
20101720, 20101721) con los cuales se realiza el Cl, segun refiere el area usuaria (folio
388 de la solicitud) Estos dispositivos han sido identificados en una busqueda preliminar
de la literatura como “catéter convencional de PVC” (Rognoni and Tarricone 2017a) o
‘catéteres sin cubiarta” (Beauchemin et al. 2018; Cobussen et al. 2016; Newman et al.
2020).

Una de tas principales preocupaciones de los medicos especialistas sobre los pacientes
que tienen vejiga neurcgénica que requiere Cl es el riesgo de ITU. En estas personas
la vejiga no tiene un adecuado vaciamiento y la orina residual post-miccional puede
provocar un crecimienta excesivo de bacterias y la consiguiente ITU {McKibben et al.
2015). Enlos pacientes con vejiga neurogénica, las ITU no suelen producir ios sintomas
clasicos; sino que estos pacientes pueden presentar dolor abdominal o de espalda o un
aumento de la esoasticidad (Theresa A. Schlager et al. 1995). Las ITU no tratadas
pueden provocar rapidamentz wuna disreflexia autonémica’® o sepsis, ambas
potencialmente mortales, mientras que su tratamiento excesivo fomenta la resistencia a
los antibioticos (McKibken et al. 2015) Ademas, el uso de catéteres urinarios se asocia
a un mayor riesgce de ITU debids a la constante manipulacion de la uretra para realizar

3 Se trata de una reacciton exagerada def sistema nervioso autdnomo que provoca un aumento peligrose de la presion
arterial en personas que padecen de lesiores en la médula espinal (Canon et al. 2015; McKibben et al. 2015)

12




DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIAN 004-DETS-IETS1-2023
EFICACIA Y SEGURIDAD DE LA SONDA PRELUBRICADA DE BAJA FRICCION EN PACIENTES PEDIATRICOS CON VEJIGA
NEUROGENICA QUE REQUIERAN CATETERISMO INTERMITENTE

el Ci (Centers for Disease Control and Prevention 2019). A esto se le conoce como ITU
asociada a catéter, de acuerdo con la Infectious Diseases Society of America (IDSA)
(Hooton et al. 2010).

Es en este contexto que los especialistas del Departamento de Cirugia Pediatrica del
HNERM han solicitado al IETSI la inclusién del dispositivo médice sonda prelubricada
de baja friccion (SPLBF). De acuerdo con los documentos enviados. se trata de un
catéter con una cubierta hidrofilica que al unirse a molaculas de agua deja una peiicula
lisa que minimiza la friccion entre el catéter y la mucosa uretral (folios 375. 359 y 354 de
la solicitud). Los médicos especialistas postulan que, &l disminuir la friccion, se espera
que e! uso de la SPLBF se asocie a una menor incidencia de |TU y lesiones uretrales.

De la revision del expediente de la solicitud y de una busqueda preliminar de 1a evidencia
cientifica se conoce que la SPLBF y los catéteres convencionales de PVC, actualmente
disponibles en la institucién, estan fabricados con el mismo material y cumplen la misma
funcién. es decir, lograr el vaciado de la vejiga varias veces al dia (folios 388 y 349 de
la solicitud). La diferencia radica en la existencia de una cubierta la cual, se postula,
tendria un impacto en la ocurrencia de eventos asociacos al trazto uninario.

Asi, a fin de dar respuesta a la solicitud. y en cumplimiento de la Directiva N* 01-IETSI-
ESSALUD-2018, se ha elaborado el presente dictamen preliminar que presenta la
evaluacion de eficacia y seguridad de la SPLBF (o catéter prelubricado hidrofilico} en
comparacion con las sondas o catéteres disponibles an EsSalud (convencionales de
PVC) en pacientes pediatricos con vejiga neurogérica que requieren cateterismo
intermitente para realizar el vaciamiento vesical.

C. TECNOLOGIA SANITARIA DE INTERES
1. Mecanismo de accién

Un catéter o sonda urinaria es tubo hueco y flexible. .a Ci es una técnica de vaciado
manual de la vejiga que consiste en la insercion breve de este cateter a través de la
uretra. Una vez que se ha drenado toda la orina, se retira. Este procedimiento se realiza
a intervalos de tiempo (Newman et al. 2020; Beaucherin et al. 2018).

Los catéteres urinarios, en general, estan hechos de clorure de pelivinilo (PVC) que es
un polimero plastica sintetico. Los catéteres de PVC son translicidos, lo que permite a
las pacientes y a los medicos ver facilmente el color de la orina. E PVC también es
firme, pero bastante flexible para facilitar la insercién (Stripple. Westman, and Holm
2008).
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Los catéteres utilizados para la Cl tienen un solo lumen. E| diametro se mide en la escala
de catéteres franceses: calibre francés (Fr o F), o Charriere (Ch) que se basa en el
diametro de la seccidn transversal del catéter en milimetros. Los tamafios van de 6 a 12
French para los nifios y de 14 a 22 French para los adultos. E| extremo del embudo dei
cateter suele estar codificado por colores para facilitar la identificacion del tamafio
(Goetsz et al. 2018).

Figura 1. Tamaros y disefio de catéteres para Cl. izquierda: catéteres segun su
diametro interno (a mayor Fr, mayor flujo). Derecha: catéteres rmasculinos (largos},
femeninos y pediatricos (cortos). Fuente: ©Digital Science Press, inc.

Los tipos de cateteres son especificos para cada sexo, reconociendo las diferencias
anatomicas en la longitud de la uretra entre hombres y mujeres. La longitud estandar de
los cateteres masculinos es de 16 pulgadas {aproximadamente 40 a 45cm). Los
catéteres femeninos tienen una longitud de seis a 12 pulgadas (aproximadamente 20 a
30 cm} y las longitudes pediatricas van de seis a 10 pulgadas (aproximadamente 20 a
26 cm) (Goetsz et al. 2018; Newman et al. 2020).

En su extremo distal el catéter es ciego y de punta roma. Presenta dos orificios de salida
ubicados lateralmente. Cuando la punta del catéter es recta se le conoce como “Sonda
Nelaton”, cuando es curva se denomina "Coudé” o "Tiemman” (Goetsz et al. 2018; Rew,
Lake, and Brownlee-Mcore 2018).
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Figura 2. Extremo distal de los catéteres para Cl. Arriba: tipo Coude o Tiemman.
Abajo: tipo recto (Sonda Nelaton convencional). Fuente: (Rew, Lake, and Brownlee-
Moore 2018).
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Hasta este momento se han descrito las caracteristicas comunes a los cateteres
urinarios para Cl. Como se ha mencionado antes, la institucion cuenta actualmente con
el dispositivo médico “Sonda Nelaton” la cual se ofrece a los pacientes pediatricos con
vejiga neurogénica que requieren Cl. La udnica diferencia entre este catéter
convencional, disponible en la institucion, y el catéter hidrofilico solicitado por los
especialistas radica en la existencia de una cubierta hidrofilica. Brevemente. el catéter
convencional no posee dicha cubierta por lo cual se requiere emplear un gel lubricante
{por separado) para facilitar su insercién.

2. Dispositivo: catéter prelubricado hidrofilico o SPLBF

Se trata de un catéter urinario que posee una cubierta o revestimiento de polimero que
se adhiere a su superficie haciendo que el catéter se vuelva resbaladizo y suave cuando
se moja. Por ello, requiere la adicidn de agua que activa el revestimiento hidrofilico. Este
catéter es estrictamente de un solo uso y nunca debe reutilizarse, de acuerdo con e}
fabricante y la literatura médica (Goetsz et al. 2018, Newman et al. 2020). Segun el
fabricante, una vez retirado del empaque, el catéter se debe cubrir cor agua y se espera
30 segundos antes de usar'.

En cuanto a su composicién, este catéter esta hecho de PVC (como la Sonda Nelaton

convencional) y el revestimiento es de polivinilpirrolidona (PVP). La PVFP es un polimerg

no alérgico que contiene grupos hidrofilicos y se utiliza en dispositivos médicos desde

,,,(\ hace ya varias décadas (Sterner et al. 2017; Goetsz et al. 2018; Tunney and Gorman
2 2002).

Una vez que los grupos hidrofilicos de PVP se combinan con un fluido lubricante (como
agua o solucién salina), la interfaz entre la superficie del catéter y ia mucosa uretral
forma una zona lisa compuesta principalmente por moléculas de agua (Stensballe et al.
2005; Goetsz et al. 2018). De este modo, se evita el contacto directo entre las superficies
durante el proceso de deslizamiento, lo que reduce en gran medida €l coeficiente de
friccion (Tunney and Gorman 2002; Newman et al. 2020). Ademas, se ha visto en el
laboratorio que el recubrimiento de PVP reduce la adsorcion de fibrindgeno vy
fibronectina, asi como la deposicion de hidroxiapatita en {a superficie del catéter (Tunney
and Gorman 2002).

3. Clasificacion de riesgo e indicacién de uso
La SPLBF se encuentra aprobada, por la Administracion de Alimentos y Drogas (FDA.

por sus siglas en inglés) para su comercializacion er los Estados Unidos (EE. UU))
desde noviembre de 1997 a través del proceso 510(k), con codigo K973070. Esta

4 Informacion disponible en la pagina web del fabricante: htips://procucts.coloplast.com au/coloplasticontinence-
care/easicath/easicath-man/easicath-male/
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tecnologia ha sido cata:ogada como un equipo médico con riesgo de clase iI° y tiene la
siguiente indicacion®: uso por pacientes para la cateterizacion intermitente con el fin de
drenar fa vejiga. De igual manera, la SPLBF ha recibido Conformité Européenne (CE),

es decir, autorizacion para comercializacion en Europa, bajo las mismas indicaciones
de uso.

En el Peru, la SPLBF se encuentra aprobada para comercializacion por la Direccion
General de Medicamenios, Insurios y Drogas (DIGEMID) y cuenta con registro sanitario
DM13580E, aprobado en noviembre del 2017 y vigente hasta noviembre 2022. Este
dispositivo médicc es catalogaclo como clase I’ (de bajo riesgo) bajo el sistema de
clastficacion nacicnal.

Tabla 2. informacion del registro sanitario

Nombre Cadigo Representante Fabricante | Origen Vigencia |
T ~ Drogueria ' [ 7 i
1: American | ‘ ‘
5 Hospital ! 30de
EasiCathd@ | DM13530E | Scientific COLZ,ZLAST - Dinamarca | noviembre |
Equipment \ | del 2022
! | Company del i " !
I | PeusA | , i , |

Fuente: DIGEMID

4. Reportes de seguridad

En los ultimos 20 afios (enero 2012 ~ julio 2022) se han registrado cuatro reportes de
seguridad en la plataforma MAUDE de la FDA® Tres registros estan relacionados a
eventos de lesiones a |z uretra y 2n dos de ellos los usuarios reportaron salida de sangre
a traves del meato urinario. Un registro se relaciond a una supuesta falla de fabrica en
el que el usuario reportd que la 3PLBF que iba a utilizar no tenia los orificios de salida.

5.  Costos de la tecnologia
El EMNIO es fabricado por ta ermpresa Coloplast A/S. (Dinamarca) y es comercializado

en el Peru por la empresa Drogueria American Hospital Scientific Equipment Company
del Peru S.A. De acuerdo con la informacion presentada en el expediente de |a solicitud,

> La FDA clasifica tos dispositivos médicos an tres grupos. Clase | o “bajo riesgo de enfermedad o lesion”, Clase Il o
‘riesgo moderado” y Clase 1il 0 "aquelles dispositivos que sustentan la vida humana o son de importancia sustancial
en prevenir el deterioro de 1a saltd o presentan un riesqo potencial de enfermedad o lesion”
htips /iwww fda gov/medical-de vices/device-approvals-denials-and-clearances/pma-approvals#search

“ Sequn la ficha 510(k), cispenible en: https fwww.accessdata fda.govicdrn docs/pdffK973070 pdf

" De acuerdo con el articulo 4 dal “Reglamento que establece las reglas de clasificacion y los principios esenciales de
sequridad y desempefic e tos dispositivos medicos™, aprobado mediante Cecreto Supremo N° 003-2020-5A

& Registros disponibles e 1 hitos www accessdata. fda.goviscriptsicdrh/cfdocs/cfmaudefresults.cfm
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el numero de pacientes elegibles para cateterizacion intermitente con el dispositivo
médico propuesto es de 15 al afo.

Teniendo en cuenta que la SPLBF es de un solo uso y que la Cl se realiza en promedio
cada seis horas (folio 376 de la solicitud). se estima que cada paciente emplearia cuatro
catéteres al dia, todos los dias del afio. De esta mane-a, con la informacion de costos
proporcionada por los médicos especialistas del HNERM y {a informacion de la demanda
en este hospital se obtuvieron los siguientes estimados:

Tabla 3. Estimacién de costos de adquisicion de la SPLBF y lcs catéteres disponibles
en EsSalud para la demanda anual de pacientes del HNERM

. Demantcla | Costo anual |
. Precio Casos ! i

Item L ‘ ; anual del de
unitario ' anuales . ies C ‘
: ; qlsposmvo adquisicién ﬁ
EasiCath®@ 5/10.00 15 21900 ' §/219,000.00 1
Sonda Nelaton | S/2.05 15 21900 S/4489500
. | I I

Fuente: NOTA N° 912-GRPR-2022 y SAP/R3J

. METODOLOGIA

A. ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

4 evidencia disponible a la fecha {25 de junio del 2022) sobre la eficacis y seguridad de la

SPLBF o cateter hidrofitico. Asi, con base en la pregunta PICO (Tabla 1), se formuld
una estrategia de busqueda especializada (Material suplementario) para consultar las
siguieptes bases de datos: PubMed, Cochrane Library, Wek of 3cience y LILACS
(Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud).

La busqueda sistematica fue suplementada con una busqueda manual en la lista de
referencias bibliograficas de los estudios incluidos en esta ETS. Ademas, se realizé una
busqueda manual en el buscador de Google, a fin de poder identificer guias de practica
clinica (GPC) y ETS de relevancia que pudiesen haber sido omitidas por la estrategia
de busqueda o que no hayan sido publicadas en las bases de datos consideradas.

i
L H - . .. . S .
... JAsimismo, se realizd una busqueda bibliografica dertro de las bases de datos

pertenecientes a grupos académicos o gubernamentales que rezlizan GPC y ETS. Estas
bases de datos fueron las del National Institute for Health and Care Excellence {NICE),
Canadian Agency for Drugs and Technologies in Heal'h (CADTH). Scottish Medicines
Consortium (SMC), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN). Institute for
Clinical and Economic Review (ICER), El Instituto de Calidad vy Eficiencia en la Atencién
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de la Salud (IQWIG, por sus siglas en aleman), la Base Regional de Informes de
Evaluacion de Tecnologias en Salud de las Américas (BRISA), la OMS, y el Ministerio
de Salud del Perd (MINSA).

Adicionalmente, se consultaron paginas web de sociedades especializadas en urologia
y en la prevencion de infecciones urinarias como como: European Society for Paediatric
Urology (ESPU), The European Association of Urology (EAU), International Children’s
Continence Society (ICCS), Canadian Urological Association (CUA), U.S. Centers for
Disease Control and Prevention (CDC), Infectious Diseases Society of America y
European Association of Urology Nurses.

Por dltimo, se realizd una busqueda de estudios clinicos en ejecucidn o aun no
terminados en las plataformas ClinicalTrials.gov e International Clinical Trial Registry
Platform (ICTRP)

B. TERMINOS DE BUSQUEDA

Como ya se ha mencionado antes, se diseriaron estrategias de busqueda bibliografica
con términos relacionados a la poblacidon de interés y la intervencion. Se emplearon
terminos MeSH", térmiros contrialados y términos generales de lenguaje libre. junto con
operadores booleanos acordes 3 cada una de las bases elegidas para la busqueda. Las
estrategias de busqueda empleadas en las distintas bases de datos, asi como los
resultados obtenidos se encuentran detalladas en el Material Suplementario.

C. CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

La evidencia eleg.ble para inclusion en este documento de ETS se circunscribe a GPC,
sintesis de estudios primartos v estudios primarios. Solo los estudios de mayor nivel
metodoldgico para evidencia de tratamiento fueron priorizados para inclusion (Centre
for Evidence-Based Medicine 2009). Asi, la evidencia se organiza de acuerdo con la
piramide de jerarquia de la evidencia de Haynes (Dicenso, Bayley. and Haynes 2009) y
es presentada en este orden: GPC, ETS, revisiones sistematicas (RS) con y sin
metaanalisis (MA) y ensayos clinicos aleatorizados (ECA) que hayan evaluado Ia
pregunta PICO de interés.

No se fijaron restricciones de tiempo. idioma, ni localizacion geografica en la busqueda
realizada en las bases de datos consultadas. Se han excluido revisiones narrativas de
$-" la literatura, reportes o series de casos, cartas al editor, opiniones de expertos,
editoriales, resumenes presentados en congresos, protocolos de estudio e informes

* Acronimo de Medical Subject Headings. que es el nombre del tesauro de terminologia controlada para 12 literatura
cientifica creado por ia Bbiioteca nacional ze Medicinz de los Estados Unidos (NLM, por sus sigias en ingiés)
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técnicos de casas comerciales. También se exciuyeron los estudios cbservacionales
gue no contaron con grupo de comparacion.

La seleccidn de los estudios se realizo en dos fases. E£n la primera, haciendo uso del
aplicativo web Rayyan (Ouzzani et al. 2016), dos evaluadores revisaron los titulos y
resumenes de manera ciega e independiente. Cuando hubo conflictos de seleccion.
estos se resolvieron por consenso. En la segunda fase, un solo evaluador aplicé fos
criterios de elegibilidad delineados en la pregunta PICO (Tabla 1) empleando el texto
completo de los estudios preseleccionados. Los resultados obtenidos para cada fase y
los estudios seleccionados se presentan al detalle en la Figura 2 en la seccién de
resultados.

Cuando se realizo la busqueda manual complementaria, un solo evaluador revisé el
texto completo de los estudios preseleccionados de las bases de datos y paginas web
de interés. Agui también se aplicaron los criterios de elegiblidad delineados en la
pregunta PICO para determinar inclusion.

IV. RESULTADOS

Se identificaron 236 estudios a partir de la bisqueda bibliogréfica sistematica en bases
de datos. Luego de eliminar duplicados, 152 fueron elegibles para tamizaje por titulo y
resumen con el aplicativo web Rayyan. Asi, se obtuvieron 27 estudios elegibles para la
evaluacion a texto completo. Por otra parte, como producto de 1a busgueda manual, se
obtuvieron 11 estudios candidatos para revision a texto completo.

De esta manera, se revisarcn 38 articulos a texto completo, de los cuales siete fueron
considerados elegibles para inclusion en esta ETS. Para mayor detalle, el flujo de
seleccion de {a evidencia se encuentra ilustrade a continuacion.
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Figura 3: Flujograma de seleccidn de la evidencia

' ™
Identificacion de estudios
Identificacion de estudios y otros documentos en bases de datos y otros documentos a
través de otros métodos
o AN J
5 Registros identificados desde:
S PubMed (n = 70) ;
E Cochrane Library {(n = 35) » Registros duplicados eliminados (n = 84) Esél:ﬁ;izsgozlraos;jrctuift:jrg_entos
b= Web of Science (n = 123 @ P '
ﬁ LILACS {n = 8) QOrganizaciones {n = 4)
: Google (n = §)
v Busqueda de citaciones
ﬁ _
Registros tamizados por tituio | i . _ (n=0) )
n > Registros excluidos {n = 135) ClinicalTriais.gov (n = 0)
y resumen {n = 152) BRISA (n = 0)
r GPC sugeridas por
especialista (n = 0)
Documentos buscados a texto -
completo (n = 17) - Documentos no encontrados (n = 0)
Documentos excluidos provenientes de la busqueda en
bases de datos: (n = 14}
1 ETS (Health Quality Ontario 2006) t
3 revisiones sistematicas (Liao et al 2022 Prieto et
o Documentos evaluados para al. 2021 Rognoni et al. 2017)
‘= 1| elegibilidad {n =17} ma 1 protocolo {Van't Klaoster et al. 2015}
E 4 ECA {Yamanishi et al. 2017. Cardenas et ai 2071,
o Czrdenas et al. 2009. Vapnek et ai. 2003)
- 1 consenso de expertos (Kurse et al. 2015)
1 carta al editor (Feng et al. 2019) <
1 resumen de congreso (Cardenas 2010}
2 protocolos de estudio
‘ Docimentos excluidos provenmentes de otras fuentes:
(n=9)
: 8 GPC (Sageret al. 2022, CUA 2021 Stein et al
2020. NSWOCC. CNCA. UNC. {PAC Canada 2020,
E&U-ESPU 2019 Sociedad Alemana para Urologia
2015, 1CCS 2012, NICE 2012)
! 1 ECA (Lucas et al. 20186)
|
v
Estudios inclutdos en Iz
reyision. (n=7)
3 GPC (EAU 2022, Game et |
al 2020. ESPUN 2016} [
1 ETS (Heaith Quality - . . -
QOntario 2019)
3 ECA (DeFoor et al 2017,
Kiddo et al. 2015, Sutherland
et ai. 1996)

Adaplado de Page MJ, et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews.
BMJ 2021:372: n71. GPC: guia de practica clinica; ETS: evaluacion de tecnologia sanitaria; ECA: ensayo clinico
aleaterizado; LiLACS: Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de |a Salud; BRISA: Base Regional de
Informes de Evaiuacidn de Tecnologias er Salud de las Américas; ESPU' European Society for Paediatric Urclogy:
EAU: The European Associatian of Urotcgy: ICCS. internationat Children's Continence Society; CUA: Canadian
Urological Association; ESPUN: European Society for Pediatric Urology Nurses; NICE: National Institule for Health
and Care Excellence; CANCA: Canadian Nurse Continence Advisors; UNC: Urology Nurses of Canada.
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A. SINOPSIS DE LA EVIDENCIA

Como producto de la busqueda bibliografica y seleccion sistematica de la evidencia se
han incluido tres GPC, una ETS y tres ECA que responden a la pregunta PICO (Tabla
1). A continuacién, se reporta brevemente el cuerpc de evidencia seleccionado, de
acuerdo con su jerarquia.

Guias de Practica Clinica

Incluidas:

+ FEuropean Association of Urology 2022. "EAU Guidelines on Paediatric Urology”
(Radmayr et al. 2022).

o intermittent catheterization: Clinical practice guidelines from Association
Franc aise d'Urologie (AFU), Groupe de Neurc-urologie de Langue Franc,aise
(GENULF), Société Franc,aise de Medecine Physique et de Reéadaptation
(SOFMER) and Société Interdisciplinaire Francophone d'UrcDynamique et de
Pelvi-Périnéologie (SIFUD-PP) (Gamé et al. 2020).

¢+ European Society for Paediatric Urology Nurses 2016. ‘Guidelines for
Intermittent Catheterisation in Children” {Cobussen et al. 2016).

No incluidas:

Las siguientes GPC fueron excluidas de la presente ETS por no cumplir uno 0 mas
criterios de |la pregunta PICO.

e Canadian Urological Association 2021. “Guideline for the treatment of bladder
dysfunction in children” (Afshar et al. 2021).

Este documento tiene como objetivo identificar ‘a mejor evideacia disponible en
relacion con el manejo de la disfuncion vesiczl e intestinal en nifios. Ha sido
excluido por no considerar como alternativa de manejo al cateterismo
intermitente y, por lo tanto. no cumplir con los criterios de poblacion, intervencion
ni comparador de la pregunta PICO.

R ARAC! P

2 ;UE RESTE e
v :

e ede

+ Nurses Specialized in Wound, Ostomy and Cont nence Canada, Canadian Nurse
Continence Advisors, Urology Nurses of Canada, Infection Prevention and
Control Canada. “Clean Intermittent urethral catheterizacion in aduits. Canadian
Best Practice Recommendarions for Nurses” (NSWOCC et al. 2020).

Este documento tiene como objetivo brindar lineamientos a las enfermeras en
diversos ambitos de practica clinica para proporcionar cuidados basados en
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evidencia a los adultos gi.e requieren de cateterismo uretral intermitente. Ha sido
excluido por no cumplir ¢on el criterio de poblacién de la pregunta PICO.

e NICE 2012. “Urnary incontinence in neurological disease. assessment and
management” (National Institute for Health and Care Excellence 2012).

Esta GPC tiene como objetivo brindar recomendaciones para el manejo de Ia
disfuncién neu-ogénica del tracto urinario inferior en adultos y nifios.
Brevementz, no se considera al cateterismo intermitente dentro de las
intervenciones para mejorar el vaciamiento vesical. Por lo tanto, esta GPC no

cumple con los criterios de poblacion, intervencién ni comparador de la pregunta
PICO.

En el 2019 NICE realizé una monitorizacién de la evidencia y practica clinica
para inforrrar |a decision de actualizar o no ta GPC publicada en el 2012. Esta
montitorizacion incluyd, entre otras cosas, recopilar opinion de expertos mediante
cuestionarios, uia busgueda de revisiones Cochrane, evaiuacion de otras GPC
de NICE relacionadas. una busgueda de investigaciones en curso y consulta de
la propues:a con las partes interesadas (stakeholders)'”. Con todo esto. se
concluyd gue la evidenc:a y la practica clinica no parecieron haber progresado
lo suficiente como para apoyar una actualizacién de la GPC. por lo que se decidio
no actualizarla.

Las siguientes GPC fueron exciuidas de la presente ETS debido a su metodologia de
elaboracion menos rigirosa. Estas guias no realizan un analisis critico de la literatura
para estimar el balance riesgo-beneficio. tampoco han utilizado un sistema de
clasificacion especifico para gradar el nivel de evidencia y la fuerza de sus
recomendaciones’ . Algunas de ellas, pese a denominarse “consensos” no presentan
recomendaciones progiamente dichas, sino gue se limitan a ofrecer una revision
narrativa de la iiteratura cientifica con algunas opinicnes profesionales.

e Sager et al., 2022. “Management of neurogenic bladder dysfunction in children:
update ana recommendation on medical freatment” (Sager et al. 2022).

Se trata de un cocumen:2 elaborado por un grupc de expertos conformado por
cinco urélogos pediatricos de Brasil, Chile y Argentina, Este articulo tiene como
objetivo actualizar aspeztos del manejo médico de la vejiga neurogénica en
ninos.

WE| detalle del procesc de busqueda de evidencia y consulta puede encontrarse en el siguiente link:
hitps fwww.nice org.uk/quidance/cq148iresources/2019-surveillance-of-urinary-incontinence-in-neurclogical-
disease-assessment-and-management-nic: -quideling-cg148-6661551421/chapter/Overview-of-2018-surveillance-
methods?tab=gvidence

1De acuerdo con el instiuto de Medicina 'IOM. por sus siglas en ingiés) v 1a Red Internacicnal de Guias (GIN. por
sus siglas en inglés), este es uno de los ele nentos esenciales para desarrollar GPC de alta calidad.
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Se menciona que se utilizé una metodologia para adaptar otras GPC y se realizo
una revision sistematica de la literatura, no obstante, la metodologia no es clara
y no se menciona cuales son 1os estudios incluidos come parte de la revision. De
este modo, ha sido excluido al ser un articulo de revisién y descripcion narrativa
de la literatura. Vale la pena mencionar que. de manera descriptiva. 1os autores
mencionan |os tipos de catéter disponible y acotan que no se puede afirmar cual
es el mejor tipo de cateter.

e FEAU-ESPU. ‘Guidelines recommendarions for daytirme lower urinary tract
conditions in children” (Tekgul et al. 2020).

Se trata de un documento elaborado por un grupc de urdlogos de diferentes
instituciones académicas y sanitarias de Europa. Brevemente. tiene el objetivo
de exponer los conocimientos basicos sobre la funcion y disfuncidn del tracto
urinario inferior en nifios, asi como sugerencias de tratamiento clinico basada en
una revision de |a bibliografia y opinién de expertos.

La metodologia de elaboracidn no es clara. se menciona haber desarrollado una
revisidn sistematica de la literatura, pero no se detallan los estudios incluidos.
Asi, este estudio ha sido excluido al ser una revisién narrativa de |a literatura que
brinda opinion de expertos.

s Sociedad Alemana para Urclogia 2015. *"Management and implementation of
intermittent catheterization in neurogenic bladder dysfunction” (Kurze, Geng. and
Bothig 2015).

Se trata de un documento que presenta una revision narrativa de la literatura y
un consenso de expertos de neuro-urologia y enfermeria relacionados con el
cateterismo intermitente en adultos y nifios. Este estudio ha sido excluido al
basarse en una revisién narrativa de |a literatura y en opinion de expertos.

« [CCS 2012. “Recommendations for therapeutic intervention in congenital
neuropathic bladder and bowel dysfunction in cihildren” (Rawashdeh et al. 2012).

Se trata de un documento Que presenta un consenso de los miembros de la
international  Children’s Continence Society sobre las intervenciones
terapéuticas para el manejo de la vejiga neurcgénica y la disfuncion intestinal
congénitas en nifios. Este estudio ha sido excluido al basarse en una revision
narrativa de la literatura y en opinidén de expertos.

La siguiente GPC fue excluida ya que se trata de un articulo que se encuentra dentro
de otra GPC gue ha sido incluida en el presente documento.
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EAU/ESPU. “Guidelines on the management of neurogenic bladder in children
and adofescent part | diagnostics and conservative treatment” (Stein, Bogaert,
Dogan, Hoen, Kocvara, Nijman, Quadackers, et al. 2020).

Tiene como objetivo realizar una actualizacién de la evidencia relacionada al
diagndstico y manejo de la vejiga neurogénica en nifios. Este documento forma
parte de la GPC elaborada porla European Association of Urology y la European
Sociely for Paediatric Urology (Radmayr et al. 2022) la cual ha sido incluida en
el presente documento y se analizara al detalle en secciones posteriores. Por
este motive. el documento de Stein et al. 2020 ha sido excluido.

Evaluaciones de Tecnologias Sanitarias

Incluidas:

Health Quality Ontario. “Intermittent Catheters for Chronic Urinary Retention: A
Health Technology Assessment” (Health Quality Ontario 2019).

No incluidas:

Medical Advisory Secre:ariat 2006. "Hydrophilic Catheters” (Medical Advisory
Secretariat 2006).

Esta ETS desarrollada por el gobierno local de Ontario, Canada, tuvo el objetivo
de evaluar |a eficacia de los catéteres hidrofilicos para pacientes que requieren
cateterizacion intermitente. Este documento ha sido excluido ya que se ha
incluido una ETS de publicacion mas reciente (2019) realizada por la misma
entidad gubernamental.

Revisiones Sistematicas

Incluidas:

Ninguna

No incluidas:

Liac et al., 2022. "Effects of hydrophilic coated catheters on urethral trauma,
microtrauma and adverse events with intermittent catheterization in patients with
bladder dysfuncion: a systematic review and meta-analysis™ (Liao et al. 2022).

Se trata de una revision sistematica que tuve el objetivo de evaluar la incidencia
de complicaciones asoc:adas al uso de catéteres hidrofilicos comparados con
catéteres convencionales (sin cubierta). Como parte de su metedoelogia
censidera ensayoes clinicos controlados o estudios de cohorte prospectiva en
poblaciones adultas y pediatricas. Si bien incluyé dos ECA en nifios, estos dos
estudios no fueron considerados en el metaanalisis. Tampoco se ha desarrotlado
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un analisis independiente para la poblacion pediatrica. Por lo tanto. al no
contribuir con informacién relevante a la poblacion de la pregunta PICO. este
estudio no ha sido incluido en el presente documento.

e« Prieto 2021. ‘Intermittent catheler techniques. strategies and designs for
managing long-term bladder conditions” (J. A. Prieto et al. 2021).

Esta revision sistematica con metaanalisis tuvo el objetivo de evaluar la eficacia
clinica y la costo-efectividad de diferentes tioos de técnicas, estrategias vy
disefios de catéteres en deseniaces como ITU y otras ccmplicaciones. asi como
en la calidad de vida de adultos y nifios cuyas condiciones cronicas de vejiga
son manejadas con cateterismo intermitente.

Brevemente, este estudio incluyd 23 ECA de los cuales dos fueron realizados en
nifios. No obstante, ninguno de estos dos ECA fueron incluidos en el
metaanalisis. Tampoco se ha desarrollado un analisis independiente para la
poblacion pediatrica. De manera similar a |a referencia anterior. este estudio no
aporta informacion sobre ia poblacion de la pregunta PICO por lo cual no ha sido
incluido en este documento.

¢ Rognoni et al.. 2017, “Intermittent catheterization with hydrophilic and non-
hydrophilic urinary catheters: systematic literatura review and meta-analysis’
(Rognoni and Tarricone 2017a).

Este estudio tuvo como finalidad evaluar la eficacia clinica de los catéteres
hidrofilicos en comparacion con los catéteres convencionales sin cubierta en
pacientes adultos y adolescentes gue requieren cateterismo intermitente en el
contexto hospitalario con seguimiento en la comunidad.

Se incluyd un sclo ECA en adolescentes el cual no fue considerado para el
metaanalisis. Por lo tanto. al no contar con informacion relevante a la poblacion
de la pregunta PICO, no ha sido incluido en el gpresente dJocumento.

Ensayos Clinicos Aleatorizados

Incluidos:

o DeFooretal, 2017. "Results of a prospective randomized control trial comparing
hydrophific to uncoated catheters in chifdren with neurogenic bladder” (DeFoor
et al. 2017).

» Kiddoo et al., 2015. “Randomized Crossover Trial of Single Use Hydrophilic
Coated vs. Muiltiple Use Polyvinyichioricla Catheters for Intermittent
Cathetetization to Determine Incidence of Urynary Infection” (Kiddoo et al. 2015).
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« Sutherland et al., 1996. “Clean Intermittent Catheterization in boys using the
LoFric Catheter” (Sutherland et al. 1996).

No incluidos:

* Yamanishi et al., 2017. "Randomized, cross-over study comparing hydrophilic
compact catheters vs. standard catheters for wusing intermittent self
catheterization”.

Este documento es un resumen presentado en un encuentro anual de la
International Urogynecclogy Association (IUGA). Brevemente, describe un
ensayo clinico aleatorizado de tipo crossover que comparo la eficacia del catéter
hidrofilico en comparacicn con el catéter estandar en adultos. Por lo tanto, ha
sido exciuido por no cumplir con el criterio de poblacion de la pregunta PICO y
por incumplir con los criterios de elegibilidad detallados en la seccion |l
“Metodologia” d= este documento.

e Lucas et al, 2016. “Comparison of the microbiclogical milieu of patients
randomized tc either hydrophilic or conventional PVC catheters for clean
intermittent catheterization” (Lucas et al. 2016).

Este estudio tuvo la final:dad de comparar el tipo de microorganismos recogidos
de la orina de pacientes que usaron catéteres hidrofilicos frente a los que usaron
catéteres convencionales. Si bien ha incluido nifios, ha sido excluido debido a
que el unico desenlace reportado es el tipo de crecimiento microbiologico en
orina, y no evalua los desenlaces de relevancia clinica establecidos en la
pregunta PICO.

o Cardenas et al, 2011. “Intermittent catheterization with a hydrophilic-coated
catheter delays urinary tract infections in acute spinal cord injury. a prospective,
randomized. multicenter trial” (Cardenas et al. 2011).

Este ECA tuvo como objetivo investigar si el Cl con catéter hidrofilico retrasa la
aparicion ce la primera ITU y si reduce el numero de ITU sintomaticas en
pacientes zdultcs con lesién medular aguda en comparacion con el Cl realizado
con catéteres convencionales (sin revestimiento). Por lo tanto, ha sido excluido
por no cumplir con el criterio de poblacion de la pregunta PICO.

s Cardenas et al.. 2009. “Hydrophilic catheters versus noncoated catheters for
reducing the incidence of urinary tract infections: a randomized controlfed trial”
(Cardenas and Hoffman 2009).

Este ECA tuvo como oljetivo evaluar si los catéteres hidrofilicos reducen la
incidencia de ITU sintomatica en personas con lesion a la columna vertebral que
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requieren de cateterizacion intermitente. Brevemente, incluy6 a 56 sujetos de los
cuales todos fueron adultos. Por no cumplir el criterio de poblacion de la pregunta
PICO este estudio ha sido excluido del presentz dictamen.

¢ Vapnek et al, 2003. "“Randomized. cross-over study comparing hydrophilic
compact catheters vs. standard catheters for using intermittent seff
catheterization” {Vapnek, Maynard, and Kim 2003).

Este ECA fue realizado para comparar la incidencia de hematuria. piuria e |TU
clinica en pacientes que realizan Cl con catéteres hidrofilicos versus aquelios
que utilizan catéteres convencionales. Dado que unicamente se incluyeron
pacientes adultos, este estudio ha sido excluido de esta ETS por no cumplir con
el criterio de poblacion de la pregunta PICO.

Otros estudios no incluidos

Los siguientes estudios no fueron incluidos por no cumslir uno © mas de los criterios de
elegibilidad detallados en |a seccion 11l “Metodologia” d= este documento.

Feng et al.. 2020. "Outcomes comparison of hydrophiic and non-hydrophific
catheters for patients with intermittent catheterization: An updated meta-analysis”
(Feng et ai. 2020).

Se trata de una carta al editor que contiene un resumen de lo que sus autores
denominan “un metaanalisis actualizado”. Su objezivo fue describir los haillazgos
de una revisién sistematica que compard la eficacia de los catéteres hidrofilicos
frente a la de los convencionales. No se ha incluido pues es una carta al editor

Cardenas et al, 2010, “Intermittent catheterization with hydrophilic-coated
catheters delays the onset of urinary tract infection in patients with acute spinal
cord injury: an international, multicenter, randomised controlfed trial”

Se trata de un resumen presentado en un congreso ce la International
Continence Society y la International Urogynecology Association ({CS-IUGA) en
el 2010. No se ha incluido por ser un resumen ce un ECA que. ademas. ha sido
excluido del presente documento.

Estudios en desarrollo o no publicados

e Abdovic et al. 2016. “Antiseplic-coated Intermittent Urinary Catheter’
(NCT02697162)

Se trata de un protocolo de ensayo clinico aleatorizada cuyo fin es comparar
la ocurrencia de ITU, desenlaces de seguridad y calidad de vida entre un
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cateter con cubierta antiséptica de cloruro de octenidina frente al catéter
hidrofilico en nifios con vejiga neurogénica en un hospital de Croacia.

A la fecha. el estudio no tiene pacientes enrolados. Ademas, en mayo del
2021 se actualizo el estado del estudio a “retirado” dado que la institucion de
investigacian (Hospital de Nifos de Zagreb, Croacia) retiré su participacion
en este ensayo clinico.

e Moore et al, 2013. “Antiseptic-coated Intermittent Urinary Catheter’
(NCT01263392)

Se trata de un protocolo de ensayo clinico aleatorizado cuyo fin es comparar
la ocurrencia de ITU vy otros deseniaces relacionados entre un catéter
hidroftiico frente al catéter convencional de PVC en nifios con espina bifida
en tres hospitales infantiles de Canada. Este protocolo corresponde a un
ensayo clinico incluido en el presente dictamen (Kiddoo et al. 2015) por fo
que la informacion registrada en ClinicalTrials.gov. ha sido empleada para el
analisis del estudio.

B. DESCRIPCION Y EVALUACION DE LA EVIDENCIA

i. Guias de practica clinica

European Association of Urology 2022. “EAU Guidelines on Paediatric Urology”
(Radmayr et al. 2022)

Elaboracidn y objetivo

Esta GPC fue elaborada por un panel de trabajo multidisciplinario de urologia pediatrica
de la Asociacion Europea de Urologia (EAU. por sus siglas en ingles) y tuvo el objetivo
de brindar recomendaciones basadas en evidencia para mejorar la calidad de atencion
de los nifios con cendiciones urolégicas. Esta GPC fue iniciaimente pubiicada en el 2001
- I] v desde entonces se ha actualizado periddicamente. En esta dltima version se actualiza,
entre otras, la seccién 3.12 “Marejo de la vejiga neurogeénica”.

Metodologia

Esta GPC ha seguide las directrices metodolégicas establecidas en el "Manual de
Etaboracion de las Guias de Practica Clinica de la EAU™?. Como se ha mencionado en
secciones anteriores, el articulo que contiene al detalie la actualizacidén de la evidencia
sobre el manejo de vejiga neurcgénica en nifios de esta GPC ha sido publicado en el

12 Disponible en: https /luroweb orgfeau-guidelings/methodclogy-policies
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2020 (Stein, Bogaert, Dogan, Hoen, Kocvara, Nijman. Quadackers, et al. 2020) antes de
su incorporacion al manuscrito final de esta GPC.

Brevemente, para el manejo conservador de la vejiga neurogénica en nifios, los autores
de esta GPC realizaron una revision sistematica de la literatura’®. Las bases de datos
consultadas fueron Pubmed, Ovid EMBASE. Cochrane Central Register of Controlfed
Trials, Cochrane Database of Systematic Reviews. ClinicalTrials.gov y WHO
International Clinical Trials Registry con una temporalidad de enero del 2000 al junio
2018 (Stein, Bogaert, Dogan, Hoen, Kocvara, Nijman. Quadackers, et al. 2020).

Segun los autores de la GPC, el desarrollo de la revision sistematica siguid las
directrices metodoldgicas establecidas en el "Manual de Elaboracién de Revisiones
Sistematicas de la EAU™", aunqgue ef detalle de dicha metodologia no se describe en el
manuscrito de actualizacion de la evidencia (Stein, Bogaert, Dogan, Hoen, Kocvara.
Nijman, Quadackers, et al. 2020) ni en el manuscrito de la GPC (Radmayr et al. 2022).
La evidencia cientifica seleccionada fue clasificada de acuerdo con los niveles
establecidos en el “Manual de Elaboracion de las Guias de Practica Clinica de la EAU™®,
Segun la EAU, este sistema de clasificacion de la evidencia es una version modificada
del sistema de niveles de evidencia del Centro para la Medicina Basada en la Evidencia
de Oxford (Centre for Evidence-Based Medicine 2009}

- Lacalidad general de Ia evidencia existente para la recomendacion,

- La magnitud del efecto {efectos individuales o agrupados),

- La certeza de los resultados (precisién, consistencia, neterogeneidad y otros
factores estadisticos o relacionados con el estuLdio),

- Elequilibrio entre los resultados deseables e indeseables,

- Elimpacto de los valores y preferencias de los pacientes en la intervencion

- La certeza de esos valores y preferencias del paciente.

Una vez elaborada la GPC, esta fue sometida a un proceso de revision por pares
independiente y ciego. Este proceso se encuentra a cargo de la Oficina de Guias de la
EAU quienes invitan a un minimo de tres revisores expertos y a representantes de

¥ La actualizacion de a ewidencia sobre el mangjo quirdrgico de la vejiga neurogeérica en niflos se aborda en ofro
articulo publicado también en el 2020 {Stein, Bogaert. Dogan, Hoen, Kocvara, Niiman, Quaedackers, et al. 2020)

* Disponible en: htips:/furoweb org/eau-guidelines/methodology-policies

> Niveles de evidencia: nivel 1a — metaanalisis de ensayos clinicos aleatosizados (ECA): mival 1b — al menos un ECA;
nivet 2a - cualquier estudio controlado de buen disefio sin aleatorizacton: nivel 2b - cualguier otro estudio cuasi
experimental de buen disefio: nivel 3 - estudios no experimentales de buen disefio como estudios comparativos, de
correlacion o reportes de casos: nive! 4 - informes de comités de expertos u opiniones 5 experiencia clinica de
autoridades respetadas.
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asociaciones de pacientes comc revisores no especializados. Finalmente, el manuscrito
fue sometido a publicacion.

Recomendaciones

Esta GPC no provee ninguna recomendacion para responder a la pregunta PICO del
presente dictamen. La Unica recomendacion relativa al Cl en pacientes pediatricos es la
siguiente:

- Entodos los recién nacidos, el cateterismo intermitente (Cl) debe iniciarse poco
después del nacimientc. En aquellos con un claro esfinter hipoactivo y sin
hiperactividad, puede ser recomendable demorar el inicio de la Ci. Si se retrasa
la Cl vigile de cerca a los bebés para detectar infecciones del tracto urinario o
cambios en el tracto urinario superior 0 inferior (evidencia nivel 3, recomendacion
fuerte).

Analisis critico
La GPC de la EAU tiene solo ura recomendacién relacionada al Cl en nifios con vejiga

neurogénica y esta es concerniente al inicio de dicho procedimiento. La EAU no
proporciona recomendaciones acerca del tipo de catéter a utilizar.

De manera descriptiva los autores de esta GPC han mencionado que una revision
Cochrane (J. Prieto et al. 2014), asi como un estudio reciente (Kiddoo et al. 2015),
mostraron una falta de evidencia para afirmar que la incidencia de ITU se vea afectada
por el uso de una técnica esteril o limpia, catéteres recubiertos o no recubiertas, de uso
unico (esteriles) o mualtinle (limpios), autocateterismo ¢ cateterismo realizado por olros,
0 por cualquier otra estrategia. [De este modo. los autores senalan que, “sobre la base
de los datos actuales, no es posible afirmar que un tipo de catéter, técnica o estrategia
es mejor que cualguier otra”.

Es preciso mencionar que la revision Cochrane (J. Prieto et al. 2014) referida por los
autores de esta GPC ha sido retractada y retirada de publicacion por deficiencias
metodolégicas y cuestionamiertos a la validez de sus resultados’®. La version mas
reciente de esta revision sistematica ha sido publicada en el 2021 (J. A. Prieto et al.
2021) y no ha sido retractada. Esta uitima publicacion fue evaluada a texto completo
para elegibilidad y no ha sido incluida en el presente dictamen preliminar por las razones
expuestas en secciones anterioras (véase la seccion "Sinopsis de la Evidencia™).

Ei estudio referido por los autores (Kiddoo et al. 2015) es un ensayo clinico que responde
a la pregunta PICO (Tabla 1) y ha sido incluido en el presente dictamen. Este estudio
sera analizado al detalle en el presente documento en secciones posteriores.

o Mayor  defalle  acerca de  la  refraccion  del  articulo  puede  encontrarse  en:
hitps:/www cochranelibrary.comicdsr/doi/10.1002/14651858.CCO06008. put4/full
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Intermittent catheterization: Clinical practice guidelines from Association
Franc aise d’Urologie (AFU), Groupe de Neuro-urologie de Langue Franc aise
(GENULF), Société Franc aise de Médecine Physigue et de Réadaptation
(SOFMER) and Société Interdisciplinaire Francophone d’UroDynamique et de
Pelvi-Périnéologie (SIFUD-PP} (Gamé et al. 2020)

Elaboracidon y objetivo

Este es un documento de consensc que aborda especificamente aspectos relacionados
al cateterismo intermitente y ha sido elaborado por ei comité de neuro-urologia de la
asociacion francesa de urologia (Association Franc aise d'Urologie [AFU]), en
colaboracién con la sociedad francesa de medicina fisica y rehabilitacion (Société
Francaise de Médecine Physique et de Réadaptation [SOFMERY]) el grupo de neuro-
urologia de lengua francesa (Groupe d'Etude de Neuro-Urologie de Langue Francaise
[GENULFY)) y la sociedad interdisciplinaria francéfona de urodinamica y pelviperineologia
(Société interdiscipiinaire Francophone d'UroDynamique et de Pelvi Périnéologie
[SIFUD-PP)).

Metodologia

Comoe primer paso, se emplearon términos clave correspondientes al Cl y a diversas
condiciones neuro-urolégicas para realizar una busqueda sistematica de la literatura en
las bases de datos Embase, PubMed y Google Scholar. Esta busqueda se realizé en el
2014 y fue actualizada en el 2019. Se obtuvieron 1317 articulos que fueron sintetizados.
analizados y clasificados de acuerdc con el sistema de za idad de la evidencia de Ia Alta
Autoridad de Salud (HAS. por sus siglas en francés)'. Solo se seleccionarcn ios
estudios de nivel uno y dos. por lc que al final fueron incluidos 87 estudios.

Los autores mencionan que la evidencia cientifica de alto nivel fue escasa por lo que se
decidié elaborar un documento de consensc siguienda la metcdolcgia prescrita por la
HAS de Francia (ministerio de salud)*®.

De este modo se definieron los temas de alcance del documento. Los temas se
subdividieron en dos grandes categorias: preguntas clinicas y cuestiones organizativas.
Dentro de las preguntas clinicas los temas fuerorn: 1) indicaciones para Cl, 2)
modalidades de Cl. 3) complicacicnes del Cl. 4) poblaciones especificas y 5)
indicaciones especificas. Dentro del tema "modalidacl2s’ se abordaren los subtemas
equipamiento € implementacion, en donde se detallan las recomendaciones relativas al

7 Nivel 1 — estudios comparativos aleatorizados con alto poder, metaanalisis Je estudics comparativos aleaterizados.
analisis de decision basado en estudios con buena gjecucidn: Nivel 2 — estud os comparativos aleatonzados con bajo
poder, estudios comparativos no aleatorizados con buena ejecucion. estudics de cohorte: Nivel 3 - estudios de tipo
caso cordrol; Nivel 4 - estudios comparativos con $85gos mayores, estudios “etrospestivos. series de casos.

18 La metodologia para elaborar documentos de Buena Practica Clinica de 1a Aita A steridad de Salud se encuentra
disponitles en: https://www has-sante.frfjicms/c_272505/ft/rzcommandat:ons-par-consensus-formalise-
rcf?portat=r_1482172
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tipo de cateter. Dentro del tema “poblaciones especificas” se abordaron los aspectos
relacionados al Cl en nifos. Dertro de las cuestiones organizativas los temas fueron: 6)
educacion para el paciente y 7) modalidades en el centro de salud.

Con la evidencia recabada para cada tema se elabord una primera propuesta de
recomendaciones que fue sometida para revisién por un grupo de puntuacion. Este
grupo fue diferente al grupo que elaboro |a revision sistematica y propuesta, y estuvo
conformado por especialistas de diferentes disciplinas (urologia, medicina fisica vy
rehabilitacion, neurologia y ginacologia). Cada especialista calificd cada una de las
propuestas de recomendacion con un puntaje del uno (propuesta totalmente
inadecuada) al nueve (propuests adecuada). Las propuestas que obtuvieron un puntaje
entre cuatro y siete fueron sometidas a una segunda ronda de puntuacion.

Entre la primera y segunda ronda de puntuacidn se realizé una reunién entre el grupo
elaborador y el grupo de puntuacion para modificar, enmendar o agrupar algunas
propuestas de recomenrdacion con el fin de aportar claridad al documento. La fuerza de
las recomendaciones sz baso en los puntajes obtenidos durante la primera y segunda
: ronda. Se considerd una recomendacion fuerte como aquella propuesta adecuada (a
=N favor) que tuvo una puntuacion promedic >7 o aquella propuesta inadecuada (en contra)
"?5 gue tuvo una puntuacion promedio <3.

Al final de la segunda ronda de puntuaciéon se emitio la version final del documento de
directrices basadas en consenso para cateterismo intermitente. EI documento final fue
sometido a un tercer grupo para una revision por pares.

Recomendaciones

De relevancia para responder a la pregunta PICO del presente dictamen, el documento
de consenso francés (Gameé et al. 2020) desarrolla siete recomendaciones especificas
a la cateterizacidn intermitente n la poblacion pediatrica. De ellas. una aborda el tipo
de catéter a utilizar:

53 Recomendamos fuerfemente que los nifios usen catéteres hidrofilicos para
la cateterizaciorn intermitente (recomendacion fuerte).

Analiisis critico

Esta recomendacion se sustenta en una revision Cochrane (J. Prieto et al. 2014) y en
un ensayo clinico (Sutherland et al. 1996). Los autores resaltan gue de la revision
sistematica no se puede concluir sobre cual es el mejor tipo de catéter para la poblacion
pediatrica debido al bajo numero de pacientes incluidos. Sobre el ensayo clinico
mencionan que se observo un riesgo reducido de hematuria microscopica en los
pacientes que utilizarcn catéteres hidrofilicos frente a los que utilizaron cateteres
convencionales.
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sangre en orina (hematuria), usc de antibidticos por cualquier motivo, dias de ausencia
escolar y visitas al medico por cualquier motivo.

La ocurrencia de ios desenlaces primarios y secundarios se registré semanalmente en
un diario mediante analisis de orina que los mismos pacientes realizaban utilizando tiras
reactivas de la marca Multistix 8SG. Todos los pacientes (0 sus cuidadores) fueron
instruidos para recoger una muestra de orina fresca en un recipiente limpio y seco.
Cualquier cambio de color en las tiras reactivas ya sea para la presencia de leucocitos
(signo de ITU) o la presencia de globulos rojos (hematuria) fue considerada positiva. Los
pacientes o sus cuidadores también registraban los sintomas en el diario.

Se utilizo un ANOVA ce medidas repetidas {within subject-between subjects) para el
analisis. En cuanto al tamafio de muestra se considerd una prevalencia de bacteriuria
en nifos con espina bifida del 40 % a 80 %. Con ello se estimod que la prevalencia de
ITU en el brazo control {catéteres convencionales de PVC) seria de al menos 50 %. Asi,
con un poder de 80 %, una drerencia esperada de al menos 25 % entre el brazo
experimental y control. y un valor alfa de 0.05 se estimé que eran necesarios 97
pacientes.

Los participantes fueron aleatorizados en bloques de ocho a uno de dos grupos. El grupo
1 utilizé los catéteres hidrofilicos por las primeras 24 semanas seguido del catéter
convencional de PVC (de uso multiple) por las siguientes 24 semanas. Ei grupo 2
)\ comenz6 con el catéter convercional de PVC por 24 semanas y cambid al catéter
o hidrofilico por 24 semanas mas. Al culminar cada periodo de tratamiento (24 y 48
semanas) los pacientes completaron un cuestionario de satisfaccion.

Resultados

Fueron enrolados 34 oacientez en el grupo que comenzd utilizando los cateteres
hidrofilicos y 32 pacientes en el grupo que comenzo con los catéteres convencionales
de PVC. En cuanto a les caracteristicas basales de la poblacidn. 1a edad promedio fue
10.6 + 6.2 afios, 19 pacientes recibieron profilaxis antibidtica durante todo el estudio, de
ellos nueve comenzaron en el brazo de catéteres hidrofilicos y 10 en el brazo de
catéteres convencionales. Los autores reportaron descriptivamente que no se
observaron diferercias en la ocurrencia de leucocitos en orina entre los pacientes que
recibieron profilaxis antibiotica de aguellos que no la recibieron.

Se retiraron 21 (31.8 %) pacientes del estudio. De estos, 13 pacientes iniciaron en el
brazo de catéteres hidrofilicos (% 1 se retiraron durante el primer periodo de 24 semanas
y dos en el segunco periodo cuando estaban utilizando los catéteres convencionales) y
ocho iniciaron en el brazo de catéteres convencionales (siete se retiraron durante el
primer periodo de 24 semanas y uno en el segundo periodo cuando estaba utilizando el
catéter hidrofilico). Las razones para abandonar el estudio fueron: el catéter hidrofilico
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mencionadas. En consecuencia, la confianza en sus resultados €% muy baja y no
permite conocer la eficacia de los catéteres hidrofilicos en desenlaces relevantes para
los nifios con vejiga neurogeénica.

Kiddoo et al., 2015. “Randomized Crossover Trial of Single Use Hydrophilic
Coated vs. Multiple Use Polyvinylchloride Catheters for Intermittent
Catheterization to Determine Incidence of Urynary Infection” (Kiddoo et al. 2015)

Elaboracion y objetivo

Los autores tuvieron el objetivo de evaluar si el uso de catéteres hidrofilicos reduce la
ocurrencia de ITU comparado con el usc multiple (o re-uso) de los catéteres
convencionales de PVC en nifios con vejiga neurogénica asociada a espina bifida.

Este estudio fue financiado por las Asociaciones de Espina Bifida e Hidrocéfalo del Note
y Sur de Alberta, el Hospital de Rehabilitacion Glenrose, el Club de Leores de Edmonton
y la Fundacién de Urologia del Norte de Alberta. Los catéteres hidrofilicos fueron
proporcionados por el fabricante Colopiast. Dinamarca.

Metodologia

Este fue un ensayo clinico aleatorizado cruzado (crossover) de etiqueta abierta
multicéntrico con dos periodos de tratamiento de 24 semanas cada uno. Los
tratamientos fueron usar un catéter hidrofilico de un solo uso (brazo experimental) y usar
multiples veces un catéter convencional de PVC (lavacdo con agua y jabon y secado al
aire después de cada uso).

Los pacientes fueron captados de las clinicas de espina bifida de cuatro hospitales
pediatricos en Carada. Los criterios de inclusion fueron edad entre seis meses y 18
arfos. diagnéstico de espina bifida, domiciliados en la comunidac. competentes para leer
y escribir en inglés (o que tuviesen un padre que lo fuera). y que tuviesen al menros seis
meses de experiencia realizando Cl (o que este fuese realizado por un cuidador) mas
de dos veces al dia utilizando un catéter convencional de PVC (que fuese reutilizado
durante un dia hasta una semana).

Los criterios de exclusién fueron presencia de deformidades uratrales (estenosis. falso
conducto, entre otros). alergia al PVC, diabetes mellitus. historia de patologia vesical
(como por ejemplo calculos) o historia de cirugia de reconstruccion vesical (cistoplastia
de aumento, canal cateterizable}. No se excluyd a pacientes que se encontrasen
tomando tratamiento antibidtico como profilaxis siempre y cuando continuaran el
tratamiento durante toda su participacion en el estudio

Ei desenlace primario fue ITU por persona-semana La ITU se definié como presencia
de leucocitos mas sintomas: fiebre. dolor en los flancos. incremento de |a incontinencia
urinaria, malestar general u orina turbia o maloliente. Los desenlaces secundarios fueron
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hicieron por cuestiones relacionadas al catéter; mientras que los pacientes que se
retiraron del brazo de catéteres convencionales lo hicieron por razones diversas no
relacionadas a dificultades con ¢l catéter.

Todo lo anterior conlleva a un alto riesgo de sesgo de desgaste que se configura por
una perdida significativa de pacientes (con relacion al numero de enrolados) durante el
ensayo clinico. En este estudio la perdida no ha sido aleatoria y se evidencia que ha
sido significativamente mayor @n el grupo de catéter hidrofilico lo que produce un
desbalance entre los grupos, rompiendo la aleatorizacion. En consecuencia, las
diferencias entre las personas cJe abandonan un estudio y 1as gque continuan, pueden
ser la razdén de cualquier efecto observado, por [0 que estos no pueden atribuirse a la
tecnologia de interés.

Con tedo esto, los pacientes que se retiraron del estudio antes de completar su
seguimiento no fueron incluidos en el analisis de los desenlaces, lo cual agrava el sesgo
de desgaste. Esta exclusidon termina por romper la aleatorizacion intreduciende un
importante sesgo de seleccion. Je este modo |a validez interna de 10s resultados se ve
seriamente comprometida y ta confianza en ellos, disminuye

En este punto es necesario valerar el impacto de la proporcion de datos faliantes en los
resultados del estudio. De acuerdo con una revision sistematica que evalud el manegjo
de las perdidas de paciantes durante el seguimiento en ensayos clinicos aleatorizados,

exactitud cuales habrian sido |os resultados del estudio de DeFoor et al., 2017 si es que
no se hublese excluido a los 22 pacientes que se retiraron, existe una real posibilidad
de que el tamafo del efecto o su direccion sean diferentes (mas cerca a la hipotesis
nula).

Adicionalmente, se pueden mencionar otras potenciales fuentes de sesgo advertidas en
este ensayo clinico como la falta de informacién acerca de los métodos de aleatorizacion
y ocultamiento de la asignacién, asi como la falta de cegamiento de |os participantes,
médicos tratantes y los evsluadores de desenlace. Por Ultimo, aungue no
necesariamente es una fuente de sesgo, se debe mencionar que este estudio recibié
financiamiento (no estuvo claro si total o parcial) de la empresa fabricante de catéteres
hidrofilicos. Al respecto, se ha reportado en la literatura que el numero de estudios con
resultados favorables (al brazo experimental) es 27 % mayor en aquellos patrocinados
por la industria fabricarte en comparaciéon con aquellos que no reciben este patrocinio
(Lundh et al. 2017}.
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Por todo lo anterior, se puede concluir que |a validez interna de 10s resultados reportados
por DeFoor et al. se ercuentra comprometida debido a las limitaciones metodoldgicas
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Analisis critico
El estudio de DeFoor et al., 2017 concluye en que el us> de catéteres hidrofilicos puede
reducir el riesgo de ITU en niflos con vejiga neurogénica. Sin embargo, existen aspectos

metodologicos de este ensayo que disminuyen considerablemente la validez y, por lo
tanto, la confianza en sus resultados.

En primer lugar, la definicion de ITU elaborada por los autores determina que para que
se considere una ITU, el urélogo de cabecera debio haber considerado el cultivo de
orina lo suficientemente significativo como para tratarlo con antibioticos y dosis
especificos para dicho cultivo. Esta definicion agrega un componente adicional. el inicio
de tratamiento antibiotico por el médico tratante. a los criterios ctinicos y microbiolégicos
generalmente utilizados para definir ITU.

De acuerdo con la Infectious Diseases Society of America (IDSA) una ITU asociada a
catéter (ITU-AC) se define como /a presencia de signos o sintomas compatibles con una
ITU sin ofra fuente identificable de infeccion junto con >10° unidades formadoras de
colonia/mL de una o mas especies en una muestra de orina de un solo catéter [..]
(Hooton et al. 2010). Cabe sefialar que Ia definicion de ITU-AC de :a IDSA contempla
pacientes con catéteres permanentes y catéteres intermnitentes.

Por otro lado, una revision sistematica de 124 publicaciones evalué los distintos tipos de
definiciones de ITU en pacientes pediatricos con espira bifida (Macden-Fuentes et al
2013). De manera sucinta, los criterios de definicion fueron los siguientes: fiebre. cultivo
y sintomas (17 estudios), fiebre y cultivo (cuatro estudios). cuitivo y sintomas (cuatro
estudios), solo cultivo (15 estudios). cultivo y examen de orina (cuatro estudios). otros
{un estudio}.

De este modo, la definicién propuesta por DeFoor et al. no solo es discordante con la
literatura, sino que tiene serias implicancias que pueden sesgar los resultados del
estudio. En primer Jugar, solo considera como ITU a todos aquellos cuadros clinicos con
respaldo microbiologico que fueron tratados con antibioticos. Esto quiere decir que las
ITU que no pudieron ser tratadas. o para las que no se cuenta con un registro de
tratamiento. no fueron consideradas como un evento para el estudio. Ademas.
tratandose de un estudio no ciego, surge la posibilidad de que fos pacientes puedan
haber recibido un trato distinto durante su participacion. En consecuencia, esta
definicion incrementa el riesgo de sesgo de realizacién y configura un alto riesgo de
sesgo de deteccion.

Otro punto por tomar en cuenta es que 29 % de los participantes abandonaron el
estudio. Cuando se analizan las cifras de desercion se evidercia que esta fue
significativamente mayor en el grupo de catéteres hidrofilicos (40.54 % vs. 19.51 %:
p=0.05). Esto quiere decir que las causas de abandoro muy probablemente no fueron
al azar. De los 15 pacientes que se retiraron del brazo de catéteres hidrofilicos, 10 lo
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- En el brazo de catéeteres hidrofilicos: incomodidad o incremento de espasmos
vesicales (n=4}, razones familiares o sociales (n=3), no se deseaba esperar un
minuto para que se active la lubricacion del catéter (n=2), dificultad abriendo el
paguete del catéter (n=2), dificultad insertando el catéter (n=1), compafiia de
seguros no cubre otros suplementos (n=1), catéter muy corto (n=1) y verdadera
pérdida del seguimiento (n=1).

- En el brazo de catéteres convencionales: urélogo de cabecera cambid el catéter
a uno hidrofilico (n=3). razones familiares o sociaies (n=2), problemas con el
consentimento (n=1), paciente no adherente al tratamiento (n=1), desarrolio
estenosis de la estoma (n=1).

De relevancia para el presente dictamen se tiene lo siguiente:

- Infecciones del tracto urinario
Se reportaron dos |ITU en dos pacientes del grupoc que recibio cateteres
hidrofilicos y 17 ITU en siete pacientes del grupo de catéteres convencionales.
Los autores describen Ic sigutente: al comparar el numero de I'TU por persona-
ario, hubo dos de 22 {9.1%) en el grupo de catéteres hidrofilicos versus 17 de 33
(51.5%) en el grupo de catéteres convencionales (p=0.003).

De lo mencionado por los autores, no queda ciaro si €l criterio de analisis fue el
numero de pacientes con una 0 mas ITU durante el afio de seguimiento o si fue
el numero de ITU por persona-ano. En cualguier caso, pareciera que no se ha
tomado en cuenta para el analisis a los pacientes que se retiraron del estudio
(15 en el grupo de caéteres hidrofilicos y ocho en el grupo de catéteres
convencionales;. Esto llama la atencion ya que los autores mencionaron
inicialmenie que €l analisis seria por intencion a tratar.

- No se reportaron eventos en ninguno de los brazos de estudio para los
desenlaces de hematuria macroscopica, dificultad en la insercidén del catéter y
lesion uretral.

- Calidad de vida
Si bien los autores reportaron haber aplicado un cuestionario de calidad de vida,
no se ha precisado cual fue el instrumento utilizado. Solo se han reportado
descriptivamente algunos resultados relacionados al uso de los catéteres.

En cuanto a la dificultad en el manejo del catéter esta fue reportada por cuatro
pacientes del brazo de cateteres hidrofilicos, pero por ningun paciente en el
brazo de catéteres convencionales (p=0.02). No se reportaron diferencias
significativas entre los grupos de estudic en cuanto a dolor uretral (p=0.06) o
dificuitades en la insercion del catéter.
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El desenlace primario fue infeccidn del tracto urinaric (ITU). EEste fue definido como
cultivo de orina positivo de mas de 50.000 unidades focrmadoras de colonias/ml de un
solo organismo dominante con al menos uno de los siguientes sintomas: fiebre. dolor
suprapubico, dolor en los flancos, empeoramiento de la incontinancia. malestar general.
orina turbia o maloliente y/o dolor con la cateterizacion uretral o estomal. Los autores
precisaron que, ademas, para que se considere una ITU, el urologo de cabecera debio
haber considerado el cultivo de orina lo suficientemente significativo como para tratarlo
con antibioticos y dosis especificos para dicho cultivo.

Los desenlaces secundarios fueron hematuria macroszopica. dificultad en la insercion
del catéter y lesion uretral. La bacteriuria asintomatica no fue considerada como una
ITU. Adicionalmente. se aplicd un cuestionario al inicic y término del estudio. Este tuvo
una escala de hasta 10 puntos e incluyé preguntas acerca del confort con el cateterismo,
facillidad de abrir el paquete, dolor durante la cateterizaciéon. sen:imientos de vergiienza,
conveniencia de uso, dificultad manejando el catéter. dificuitad insertando el catéter y
preocupaciones sobre posibles ITU con el catéter utilizado en e estudio.

El analisis se realizd por intencion a tratar. Se utilizaron métodos descriptivos para
mostrar las tasas de ITU en cada brazo de estudio. l.a prueba exacta de Fisher fue
utilizada para comparar las proporciones en cada brazo En cuanio al tamafo de
muestra para cada brazo, se considerd una tasa de 1T del 50 % para el brazo control
y del 20 % para el brazo de catéter hidrofilico. Asi. con un poder de &0 % y un valor alfa
de 0.05 se estimd que eran necesarios 38 pacientes por brazo.

Resultados

Fueron enrolados 37 pacientes en el grupo que recibié el zatéter hidrofilico y 41
pacientes en el grupo que continué con los catéteres convencionales. En cuanto a las
caracteristicas basales de la poblacidon, no huba diferencias estadisticamente
significativas en cuanto a sexo, edad. cateterizacién via ure'ra o estoma. La edad
promedio en el grupo de aquelios gue utilizaron el catéter hidrofilico fue de 12.9 afios y
% la de aguellos que utilizaron el catéter convencional d2 13.6 afios. De acuerdo con 1o
i reportado por los autores, las tasas basales de ITU por paciente fueron similares en
ambos grupos en el afno previo a su participacion en el estudio y los pacientes gque se
encontraban tomando profilaxis antibiética estaban distribuidos equitativamente entre
los grupos.

desie :3 Se retiraron del estudio 15 (40.54 %) pacientes pertenecientes al grupo de catéteres
et/ hidrofilicos v ocho (19.51 %) pacientes del grupo de catéteres convencionales. Asi, la

tasa de desercion fue significativamente mayor en el grupo ce catéteres hidrofilicos
(p=0.05). Solo 55 (71 %) de los 78 pacientes completaron el estudio.

Las razones por las cuales los pacientes abandonaron el estudio fueron detalladas para
cada brazo de intervencion.
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ili. Ensayos Clinicos Aleatorizados

DeFoor et al., 2017. “Results of a prospective randomized control trial comparing
hydrophilic to uncoated catheters in children with neurogenic bladder” (DeFoor et
al. 2017)

Elaboracién y objetivo

Los autores buscaron compa-ar |los catéteres hidrofilicos frente a los cateteres
convencionales de PVC (sin cubierta, de un 5010 uso) en nifos ¢on vejiga neurcgeénica
en desenlaces de iTU y otras complicaciones uretrales.

En cuanto a la fuente de financiamiento los autores reportan que los catéteres
hidrofilicos fueron suministrados directamente a |os participantes del estudio por el
fabricante Wellspect Healthcare. Ademas, mencionan que se recibié apoye para la
investigaciéon en enferreria mediante una subvencion sin restricciones de Wellspect
Healthcare.

Metodologia

Este fue un ensayo clirico aleatorizado no ciego realizado en un hospital pediatrico de
Cincinnati, Estados Unidos. lrcluyd a pacientes de dos a 17 afios con vejiga
neurogenica que se encontrasen realizando cateterismo intermitente {(a traves de |a
uretra o estoma vesical: con un régimen de al menos tres veces al dia. Fueron excluidos
, Pacientes que tuviesen estenosis de estoma. estenosis uretral, ITU activa, que
estuvieran inestatles clinicamente o que estuviesen programados para cirugia de
4 reconstruccion del tracto urinario.

LLos potenciales sujetos de investigacién fueron captados durante las consultas médicas
de rutina en la Clinica de Urologia Pediatrica y la Clinica de Espina Bifida, ambas
localizadas en el mismo hospital. Una vez considerados elegibles los pacientes fueron
enrolados y aleatorizaclos a uno de los dos brazos del estudio. La aleatorizacion se
realizd en blogues de “ 0 para asegurar un numero equiparable de pacientes en cada
brazo.

Los pacientes que fueron aleatorizados al brazo de catéteres hidrofilicos recibieron este
dispositivo directamente del fabricante, quien realizd envios a sus domicilios. Los
pacientes aleatorizados al oJrazo control continuaron usando los catéteres
convencionales (sin cubierta) proporcionados por el hospital.

El tiempo de seguimiento fue de un afio desde el enrolamiento. No se realizaron visitas
de seguimiento ni tampoco estudios urodinamicos durante la participacion de los
pacientes. Solo se reaizaron llamadas telefénicas de seguimiento a la semana, tres
meses, seis meses y nueve meses del enrolamiento.
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un solo uso fue de $2,154.74, el costo de los catéteres convencionales de PVC
(sin cubierta) de uso multiple (uno por dia} fue de $558.12. y el costo de los
catéteres convencionales de PVC (sin cubierta) de uso multiple (uno por
semana) fue de $215.88.

Para los costos totales a cinco afos se obtuvo lo siguiente: el costo total de
financiar publicamente los catéteres hidrofilicos por cinco afos fue estimado en
$2,144,919,596 (dolares canadienses), el costo total para los catéteres
convencionales de PVC (sin cubierta) de un solo uso fue de $360.723,944, para
los catéteres convencionales de PVC (sin cubieita) de uso multipte (uno por dia)
el costo fue de $93,434,637, y para los catéteres convencionales de PVC (sin
cubierta) de uso multiple (uno por semana) el costo fue de $36.140,381.

Analisis critico

De la revision sistematica de eficacia realizada por Health Quality Ontario se desprende
gue no existe suficiente evidencia para afirmar que el uso de catéteres hidrofilicos se
asocie a un menor riesgo de padecer ITU o cualquier otra com plicacién urinaria como
hematuria o lesiones uretrales, Para la poblacion pediatrica, de interés para el presente
dictamen, la incertidumbre en la evidencia es aln mayor dada la relativa escasez de
ECA realizados en esta poblacién.

Dada la incertidumbre en la evidencia de eficacia de los catéteres hidrofilicos, reportada
por los autores, se observo que en los estudios de costo-efectividad e! tipo de catéter
con menor costo fue el mas costo-efectivo. De manera sucinta, los catéteres hidrofilicos
de un solo uso tuvieron ICER superior a 3.5 millones de délares canadienses (2.69
dolares americanos) por QALY ganado en comparacién ccon los  catéteres
convencionales de PVC (sin cubierta) de uso myltiple (Uno por semana). Estos ICER
elevados se debieron a diferencias marginales en los QALY. pero a grandes aumentos
relativos de los costos entre los dos tipos de catéteres.

Estas observaciones se vieron reforzadas por el analisis de la curva de aceptabilidad de
costo-efectividad, ya que se observd que catéterez convencionales de PVC (sin
cubierta) de uso multiple (uno por semana) tuvieron £9.3 % de probabilidades de ser
costo-efectivos con una cantidad de disposicion a pagar de 100000 dolares
canadienses (76,950 dolares americanos) por QALY:. mieniras que los catéteres
hidrofilicos no fueron costo-efectivos con ninguna cantidad de disposicion a pagar.

Del analisis del impacto presupuestario se observa que el financiamiento publico de
catéteres para Cl ambulatorio en Ontario durante ios préximos 5 afios daria lugar a un
gasto neto que varia segun el tipo de cateter. Los catétares convencionales de PVC (sin
cubierta) de use muitiple (uno por semana) darian lugar al meno - gasto para financiarlos
completamente a todas las personas que los necesitenn. Er contraparte. el
financiamiento completo de los catéteres hidrofilicos seria 59 veces mayor.
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catéter. Los datos de costos se obtuvieron de sistemas y registros locales de
servicios de prestaciones de salud y laboratorios al afio 2017.

Como se ha descrito en parrafos anteriores, el modelo construido para este
analisis de costo-efectividad no responde directamente al criterio de poblacion
pregunta PICO por lo que los resultados no se describiran al detalle. Se
mencionara de manerz descriptiva los resuitades comparativos de costo-
efectividad entre |los catéteres hidrofilicos y los catéteres convencionales de PVC
(sin cubierta).

De relevarncia para el presente dictamen se observo que la razén incremental de
costo-efectvidad (ICER) del catéter hidrofilico fue de 3,689,159 dodiares
canadienses (2 838,807.85 ddlares americanos) por cada QALY ganado en
comparacion ccn los catéteres convencionales de PVC (sin cubierta) de uso
multiple (unc paor semana).

En la curva de la aceptatilidad de la costo-efectividad?® se observé que con una
disposicion a pagar de 100,000 ddlares canadienses (76,950 dblares
americanos) por QALY, hubo un 59.3 % de probabilidades de que los catéteres
convencionales de PVC (sin cubierta) de uso multiple (uno por semana) fueran
costo-efectivos. Con la misma cantidad de disposicion a pagar. hubo un 40.6 %
de probabilidades de que los catéteres convencicnales de PVC (sin cubierta) de
uso multiple {uno per dia) fueran costo-efectives, y un 0 % de probabilidades de
gue los catéteres hidrofilicos {que son siempre de un solo uso), o los catéteres
convencionales de PVC (sin cubierta) de un solo uso, fueran costo-efectivos.

- Del analisis de impacto presupuestario

De relevancia para el presente dictamen se debe mencionar gue este analisis
tuvo como objet vo estimar cual seria ei costo total de financiar distintos tipos de
catéteres a toda la poblacidn de Ontario que requiera Cl {adultos y nifios con
diversas condiciones). De este modo, los resultados derivados de este analisis
no responden directamente a la pregunta PiCQO por lo que no se describiran al
detalle. Se mencionara de manera descriptiva ios resultados comparativos de
los costos de financiar los catéteres hidrofilicos frente a los catéteres
convencionales.

En primer lugar. se estimaron los costos anuales por paciente por cada tipo de
catéter. El costo de los catéteres hidrofilicos fue de $12,812.41 (dolares
canadienses), & costo de los catéteres convencionales de PVC (sin cubierta) de

2 Muestra |a probabilidad de que los tipos de cateter sean costo-efectivos en un rango de cantidades de disposicion
a pagar. Como se compararon distintos tipos de catéter, la costo-efectividad se determing por el mayor beneficio
monetario neto.
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En cuanto a las preferencias de los pacientes pediatricos respecto al uso de
catéteres hidrofilicos frente a los catéteres convencionaies da PVC. los autores
solo reportaron de manera descriptiva los resultados del ECA DeFoor et al .
2017. Brevemente, en este ECA se observd gue 10s nifios encontraron mayor
dificultad maniobrando el catéter hidrofilico que maniobrando el convencional
(p=0.02). Ademas. numéricamente, un mayor numerc de nifios reportaron
dificultad insertando el catéter (p=0.06) y dolor uretral con el catéter hidrofilico
(p=0.086).
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- Del estudio de costo-efectividad

Se incluyeron seis estudios que cumplieron con los criteros de elegibilidad
(Bermingham et al., 2013; Clark et al., 2016; Hakansson. Neovius. and Lundgvist
2016; Rognoni and Tarricone 2017b:; Truzzi. Teich. and Pepe 2018; Watanabe
et al., 2017). Todos estos estudios fueron realizados en {a poblacidon adulta en
contextos mixtos (comunidad e intrahospitalarios) y no inciuyeron poblacion
pediatrica.

Los autores realizaron una descripcidon narrativa de los resultados de cada uno
de estos estudios y concluyeron que los seis fueron considerados parcialmente
aplicables al contexto de Ontario. La razén principal fue la ausencia de evidencia
relevante a Ontario. Otros factores que limitaron fa aplicabilidad fueron: no se
realizaron analisis especificos para el ambito arbulatoris. los estudios carecian
de unarevision sistematica de la literatura, y que no evaluaron todos los tipos de
catéteres.

Al no encontrar estudios de costo-efectividad cue fueran relevantes a Ontario.
! los autores decidieron realizar un estudio de costo-efectividad local. Brevemente,
se realizd un analisis de costo-utilidad comparando 10s costos de distintos tipos
de catéteres y los afos de vida ajustados por calidad (QALY).

El modelo estuvo restringido a pacientes con vejiga neuragénica ocasionada por
lesion de la médula espinal en el contexto ambulatorio. Si bien los autores
mencionaron que la pregunta de investigacién incluyo adultos y nifios, para el
modelo se considerd una poblacidon con edad promedic de 42 afios (la edad
promedio a la que suelen ocurrir las lesiones de meédula) conformada 80 % por
varones y 20 % por mujeres. El horizonte de tiempo fue de circo anos.

Segun las guias canadienses para las evaluaciones econdmicas, después del
primer afio del modelo se aplico una tasa de descuento anual del 1.5 % a los
costos y los QALY. Los desenlaces clinicos v los pardmetros de utilidad se
extrajeron de otros estudios de costo-efectividad y con ellc se calcularon las
probabilidades mensuales de ocurrencia de cada desenlace con cada tipo de

37



DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIA N ° 004-DETS-IETSI-2023
EFICACIAY SEGUR DAD DE LA SONDA PRELUBRICADA DE BAJA FRICCICN EN PACIENTES FEDIATRICOS CON VEJIGA
NEURQGENICA QUE REQUIERAN CATETERISMO INTERMITENTE

recoge los testimoniog d= vivencias del dia a dia de los pacientes para manejar
la retencion urinaria e incluye su experiencia con el uso de catéteres para Cl.

Se realizaron entrevistas cara a cara y via telefénica. Se utilizd una version
modificada de iz metodologia de la teoria fundamentada (grounded theory) para
organizar la informac:6n e identificar patrones de temas. Dado gue en este
estudio no se midieron ninguno de los deseniaces de interés para ia pregunta
PICO de este dictamen, sus resuitados no seran descritos en este documento.

Resultados

- De larevision sistematicz de |a literatura

Se incluyeron 14 ensayos clinicos aleatorizados que cumplieron con los criterios
de eiegibilidad. No se identificaron estudios de cohorte o caso control que fuesen
elegibles. De los 14 ensayos, cuatro fueron realizados en la poblacién pediatrica,
especificamente en nifics con espina bifida (Chick, Hunter, and Moore 2013;
DeFoor et al. 2017; Kiddoo et al. 2015, T. A. Schiager, Clark, and Anderson
2001).

¢ Los ensayos de DefFoor et al., 2017 y Kiddoo et al., 2015 evaiuan la
comparacion de catéteres hidrofilicos versus catéteres convencionales
en desenlaces como 1TU y hematuria.

o Elestudio de Chick et al., 2013 es un analisis secundario, con resuitados
descriptivos de ia satisfaccion de ios pacientes y sus cuidadores que
participaron er ei ECA de Kiddoo et ai., 2015. Chick et al. reportan ios
resultados de un cuestionario de satisfaccién con el uso de los catéteres
hidrofilicos y los convencionales de PVC aplicado en el ECA.

o El estudio de Schlager et al.,, 2001 es un ensayo clinico cruzado
{crossover) que compard el uso Unico de catéteres convencionales de
PVC versus el uzo multiple del mismo tipo de catéteres.

Solo se realizaron metaanalisis para estimar el efecto agrupado en la ocurrencia
de ITU sintamatica en ias comparaciones predeterminadas. No se realizaron
metaanalisis para estimea- el efecto en la ocurrencia de hematuria, otros efectos
adversos, ni para las preferencias de los pacientes.

De relevancia para la pragunta PICO del presente dictamen preliminar, no se
realizd ningun metaanalizis exclusivo para la pobiacién pediatrica. El estudio de
DeFoor et al., 2017 fue incluido en un metaanailisis junto con ofro ensayo clinico
realizado en adultos y nc se observaron diferencias significativas en el riesgo de
ITU entre usar catéteres hidrofilicos versus catéteres convencionales de PVC
(sin cubierta) (RR=0.66 [0.24 — 1.81]. p<0.42).
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urdlogos. enfermeros, educadores, investigadorss y economistas de la salud. Su
rol fue el de contextualizar la evidencia y proporcionar contexto clinico sobre el
Cl en Ontario.

- Ensegundo lugar, se realizé una evaluacidén economica, Jtilizando la perspectiva
del Ministerio de Salud y Cuidados a Largo Plazo de Ontario, para evaluar ia
costo-efectividad de varios catéteres intermitentes utilizados en esa provincia.
Para ello se aplicé un filtro de especializado para realizar una busqueda de
estudios de costo-efectividad en la literatura con una temporal dad de enero 1990
a octubre 2017. También se realizé una busqueda en la literatura gris para
encontrar evaluaciones econdmicas en paginas web de agencias de evaluacion
de tecnologias sanitarias y repositorios de instituciones académicas.

Los criterios de inclusion comprendieron publicaciones en idioma inglés.
estudios donde el Cl sea de uso cronico (>28 dias), que sean estudios de costo-
utilidad. costo-efectividad o costo-beneficio. Se excluyeron revisiones narrativas.
editoriales, reportes, comentarios, resumenes, estudios no publicados y estudios
de estimacion de costos. Los desenlaces de intarés fueron: costos, afnos de vida
ajustados por calidad (QALY), costos incremertales, efectividad incremental. y
razén incremental de costo-efectividad (ICER).

Se determin6 la utilidad de cada estudio identificado mediarte la aplicacion de
una lista modificada de evaluacion de calidad pzra las evaluaciones economicas
desarroliada por el National Institute for Health and Care Excellence {NICE) para
informar sus guias de practica clinica.

- En tercer lugar, se desarrolld un analisis <de impacto presupuestario del
financiamiento de varios catéteres intermitentes para pacientes ambulatorios con
retencion urinaria cronica a cinco anos. Este analisis incluye a todo tipo de
paciente que requiera Cl (adultos y nifios con tezion de [z mécula espinal, espina
bifida, accidente cerebrovascular. retencién urinaria no neurogénica por
hiperplasia benigna de prostata, esclerosis multiple y enfarmedad de Parkinson).

La poblacion estimada para los cince anos fue de 32 764 pacientes {se tomb en
cuenta la tasa de mortalidad de ias condiciones listadas y un crecimiento
poblacional de 1 % al afo). Los costos fueron estimades drectamente de los
costos unitarios de adquisicion para cada tipo «de catéter y no se incluyeron los
costos de tratamiento de complicaciones derivadas de su uso
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- En cuarto lugar, para conocer y explorar las experiencias de los pacientes que
realizan Cl. se realizd un estudio cualitativo que consistié en entrevistar a 34
adultos y padres de nifios con retencién urinaria crénica. Esta metodologia
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Analisis critico
Esta GPC aborda directamente los temas relacionadoes a la ejecucion del Cl en
pacientes pediatricos. Con relacion a la pregunta PICO de este dictamen, esta GPC no

provee ninguna recomendacion acerca del tipo de catéter que pueda reducir los riesgos
de infeccion urinar a u otros eventos propios del cateterismo.

ii. Evaluaciones de Tecnologia Sanitaria

Health Quality Cntario. “Intermittent Catheters for Chronic Urinary Retention: A
Health Technology Assessment” (Health Quality Ontario 2019)

Elaboracién y objetivo

Una agencia del gobierno local ce Ontario, Canada realizé una evaluacion de tecnologia
sanitaria con el objetivo de comparar la eficacia, seguridad, preferencias de los
pacientes, costo-efectividad y el impacto presupuestario de diferentes tipos de catéteres
utilizados para el Ci.

Metodologia

Esta ETS comprerdio cuatro diferentes estudios:

- En primer lugar, se realizd una revision sistematica de estudios comparativos
publicados entre enero de 1990 y octubre 2017. Se incluyeron ECA, estudios de
cohortes y de caso-control que evaluaran cualquiera de las siguientes
comparaciones: 1) catéteres de un solo uso versus de uso multipie, 2) catéeteres
hidrofilicos versus convencicnales (sin cubierta} o, 3} catéteres con deposito de
gel versus convencionales (sin cubierta).

Los desenlaces principales fueron ITU sintomatica®' y trauma uretral
(manifestado como hematuria®?). También se tomaron en cuenta otros eventos
adversos graves (formacion de estenesis, creacion de falso conducto, céicules
renales, epididimitis/orquitis, 1TU resistente a tratamiento, bacteremia y
urosepsis) y las preferencias del paciente.

El analisis critico de la evidencia se realizd con la herramienta Cochrane
(Cochrane Risk of Bias Tool) para los ECA y con la herramienta Newcastie-
Ottawa para los estudios no aleatorizados. La calidad de la evidencia se evalud
con la metcdologia GRADE. Ademas, se buscé e incluyé la retroalimentacion de
expertos en Cl en poblaciones con disfuncidén vesical crénica. Participaron

{8 autores mencionan que se tamaror las definiclones utilizadas en cada estudic individual a pesar de que se
reconoce que no necesanamente se ajusta a la definicion de la IDSA, gque. en su opinion, proporciona la definicion
mas actualizada y complata de ITU asociadas a catéter (ITU-AC).

22| ps autores separaron este desenlace en hematuria microscopica (presencia de globulos rojos en muestras de orina
observadas en el microscopio) y macroscética (sangre visible en orina). segun fuera reportado en 1os estudios.
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Como se ha mencionado anteriormente, la revision Cochrane de Prieto et al. 2014 ha
sido retractada y retirada de publicacion y la version mas reciente de este estudio (J. A.
Prieto et al. 2021) fue evaluada a texto completo para elegibilidad y no ha side incluida
en el presente dictamen. El ensayo clinico mencionado por fos autores (Sutherland et
al. 1996) ha sido incluido en este dictamen y se analizara en secciones posteriores.

European Society for Paediatric Urology Nurses 2016. “Guidelines for Intermittent
Catheterisation in Children” (Cobussen et al. 2016)

Elaboracion y objetivo

Esta GPC fue elaborada por un grupo de trabajo de la Sociedad Eurovea de Enfermeras
de Urologia Pediatrica (ESPUN, por sus sigias en ingies) La finalidad fue proveer
directrices, basadas en evidencia, para la ensefianza y la ejecucion del Cl para
maximizar la seguridad y el confort de los pacientes pediatricos

Metodologia

Se realizd una busqueda de la literatura en las bases de dates Cochrane, Medline,
PubMed y CINAHL con una temporalidad de 1998 al 2014 en ‘diomas inglés y danés.
La busqueda incluyé términos clave relatives al Cl las ITU. complicaciones y a la
poblacion pediatrica.

No se reporta cuantos estudios fueron obtenidos de la busqueda ni los criterios de
seleccidon. Los autores mencionan que la evidencia utilizada para elaborar la GPC fue
clasificada de acuerdo con su disefco y calidad' Las recomendaciones fueron
clasificadas segun el tipo de evidencia que las sustenta®™.

Recomendaciones

sEsta GPC no provee recomendaciones que respondan directamente a la pregunta
PICO. De manera narrativa, en su Capitulo 3 "Materiales™. I¢s autores describen el
disefio, dimensiones y otras caracteristicas de los diversos tipos de catéteres

disponibles (entre los que se encuentran los catéteres convencionales de PVG.
disponibles en EsSalud). No obstante. no realizan ninguna valoracion acerca del tipo de
catéter que pueda recomendarse para prevenir la ocurrencia de ITU u otras
complicaciones.

W55

'* Nivel 1a — evidencia obtenida de metaanalisis de ensayos clinicos alea‘orizados: Nive! 1b - evidencia obtenida de
al menos un ensaya clinico aleatorizado; Nive! 2a — evidencia obtenida d= un estudio controlado no aleatorizado con
buen disefo: Nivel 20 - evidencia ottenida de algin ofro tipo un estudio cuasi-experivental sien disefiado; Nivel 3 -
evidencia obtenida de estudios no experimentales bien disefados como estudios comparativos. estudios de
correlacion y reporte de casos, Nivel 4 — evidencia obtenida de reportes de comités e expertos o de la experiencia
clinica de autoridades respetadas.

# Grado A - basada en estudios clinicos de buena calidad y consistencia. incluye per lo menos un ensayo clinico
aleatorizaco: grado B - basada en estudios clinicos bien ejecutados, na inzluye ensayes clinicos aleatorizados: grado
C - ausencia de estudios de buena calidad directamente aplicables a la recomendacian,
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era muy resbalosc (n=10), rechazaron estar en el brazc de catéter convencional porque
prefirieron catéter hidrofilico (n=3), fueron programados para cirugia (n=2). otras (n=6).

De relevancia para el presente dictamen se tienen los siguientes resultados:

- ITU por persona-semana® (promedio + DE** en semanas)
La incidencia de 1TU durante el periodo total de estudio fue de 342 + 4.67 en el
grupo de catéteres hidrofilicos y 2.20 + 3.23 en el grupo de catéteres
convencionales de PVC con usos multiples. La diferencia entre estos dos grupos
fue estadisticamente significativa (p<0.001).

- Fiebre (definida como 38°C a mas)
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio (0.04 + 0.28 en el grupo de catéteres hidrofilicos frente a 0.06 + 0.32 en
el grupo de catéteres convencionales).

- Leucocitosis (15 células/uL o mas)
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudic (8.46 + 7.73 en el grupo de catéteres higrofiiicos frente a 10.10 + 7.48 en
el grupo de catéteres convencionales).

- Ofros sintomas (sin fiebre)
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio (3.50 + 4.52 en el grupo de catéteres hidrofilicos frente a 222 £ 3.25en
el grupo de catéteres convencionales).

- Hematuria (10 células/pL 0 mas)
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudic (2.64 £ 4.65 en el grupo de catéteres hudrefilicos frente a 3.15+ 4.90 en
el grupo de catéteres convencionales)

- Antibigticos por cualquier causa
No se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio (0.80 £ 1.58 en el grupe de cateteres h:drofilicos frente 2 0.55 + 1.28 en
el grupo de catéteres convencionales)

- Actividades perdidas y visitas al medico
No se cbservaron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio (0.40 £ 1.16 en el grupo de catéteres hidrofilicos frente @ 0.13 £ 0.04 en
el grupo de catéteres convencionales)

| eucocitos en orina mas sintomas clinicos
> Desviacion estandar
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- Satisfaccion cor el tipo ¢'2 catéter

En cuanto a converencia y confort no se observaron diferencias
estadisticamenta significativas entre los dos tipos de catéter. Con relacion a
facilidad en el manejo. exta fue reportada por 59.2 % pacientes que utilizaron el
cateéter hidrofilico y 95.8 % de pacientes que utilizaron el catéter convencional de
PVC (p<0.05). En cuanto a satisfaccion general, 72.9 % de pacientes reportaron
estar satisfechos con el catéter hidrofilico y 87 .5 % de pacientes reportaron estar
satisfechos con el catéter convencional de PVC {p<0.05).

De acuerdo con los resuitados publicados en el portal ClinicalTrials.gov, 40 % de
los participantes asignacos al brazo de catéter hidrofilico indicaron que este era
resbaladizc y dificl de ranejar, Mientras que el 10 % de participantes usuarios
del catéter convencional de PVC indicaron que este catéter era dificil de manejar.

Analisis critico

Kiddoo et al. reporan que hubo una significativa mayor ocurrencia del promedio de ITU
por persona-semana en los pacientes que utilizaron catéteres hidrofilicos en
\ comparacioncon los pacientes cue utilizaron los cateteres convencionales. No obstante,
4 este hallazgo no se tradujo en una diferencia significativa en la ocurrencia de fiebre,
| leucocitosis. hematuria, uso de antibiéticos o visitas al médico.

En este punto es importante recordar que fa definicion que utilizaron tos autores para
ITU fue presencia de leucocitos mas sintomas: fiebre. dolor en los flancos, incremento
de ia inconfinencia urinaria, malestar general U orina turbia o maloliente. En primer lugar,
los autores no utilizaron las definiciones estandar de 1TU (Hooton et al. 2010; Madden-
Fuentes et al. 2013} que incluyen un cuitivo microbiclogico. Al respecto sefialan que la
realizacion de un cultivo fue conrsiderada no factible para el contexto del estudio y las
familias de los nifios. Por ello, es que consideraron que los sintomas clinicos sean
reportados en un ciario y que la presencia de leucocitos en onna fuese medida en casa
mediante tiras reactivas.

De este modo. el desenlace de ITU para este estudio toma la forma de un desenlace
compuesto. La problematica con los desenlaces compuestos es que uno de los
componentes puede tener maycr tasa de ocurrencia que el otro y conitevar a resultados
erroneos (Cordoba et al. 2010). En el caso de los participantes de estudio, quienes no
fueron ciegos a la asigracion, pudo haber especial atencion a los sintomas y su reporte
al momento de usar el catéter ridrofilico, ya que este era una nueva intervencién y, al
momento, no era gl estandar de cuidado ofrecido en los hospitales de Alberta.

Por otro lado. ests estudio tuvo una tasa de desercion del 31.8 %. De acuerdo con lo
reportado por los autores, el diszfio del estudio exigia que los pacientes incluidos en el
analisis tengan datos completos, ya que cada paciente sirve también como su propio
control. Debido al abandono de 21 pacientes, solo se pudo realizar el analisis con los 45
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restantes, por lo que el estudio quedd con insuficiente poder. Esta falta de poder podria
explicar la dispersion de los resultados de ITU por persona-semana. pero dificimente
podria explicar la discordancia clinica entre este desenlace y los desenlaces
secundarios como fiebre, leucocitosis, o uso de antibidticos.

Adicionalmente, se observa que las razones de desercion fueron en su mayoria
relacionadas al catéter. Diez de 34 pacientes (29.4 %) que iniciaron en el grupo de
catéteres hidrofilicos reportaron que se retiraban porgue el catéter hidrofilico era muy
reshbaloso y tres de 32 pacientes (9.4 %) que iniciaron en el grupo de catéteres
convencionales se retiraron porque prefirieron el catéter hidrof lico al convencional de
PVC. Por ello, existe el riesgo de un desbalance imporiante entre los grupos que puede
haber sesgado los resultados. Dado que el Ci se realiza en el domicilio por los propios
pacientes o sus cuidadores, es altamente probable que los pacientes que se fueron lo
hayan hecho por dificultades con la manipulacién del catéter hidrofilica, pudiendo ser
diferentes a los que se quedaron en términos de destreza con el CL

Algunos otros aspectos para tomar en cuerta son la falta de cegamiento (de pacientes
y evaluadores de desenlace) y el hecho que este estudio se basa en desenlaces auto
reportados por los pacientes (0 sus cuidadores) en un diario. Estos incrementan el riesgo
de sesgo de realizacion y deteccion ya que los pacientes (o sus cuidadores) pudieron
tener diferentes expectativas al utilizar un nuevo tipo de catéter y esto a su vez influir en
la manera en que prestan atencidn y reportan sus sintomas. Se debe recordar, ademas,
que fueron los mismos pacientes (o sus cuidadores) quienes utilizaban unas tiras
reactivas para detectar leucocitos o sangre en orina.

Por lo tanto, la validez interna de los resultados de este estudio se encuentra
comprometida. Con la informacidn disponible, soloc puede afirmarse gue no hay
evidencia suficiente para conocer si es que existen diferencias estadistica o
dlinicamente significativas entre los catéteres hidrofilicos y convencionales en términos
“Mde desenlaces como ITU, hematuria o uso de antibidticos.

Q
B
£

)

utherland et al., 1996. “Clean Intermittent Catheterization in boys using the
LoFric Catheter” (Sutherland et al. 1996)

Elaboracién y objetivo

Los autores buscaron comparar los catéteres hidrofilicos frente a los catéteres
convencionales de PVC en términos de hematuria, infeccidn urinaria y satisfaccion del
paciente. No se reporta la fuente de financiamiento de 2s-e estudio.

Metodologia

Este fue un ensayo clinico que incluyd a pacientes pediatricos de s=xo masculino con
disfuncién vesical asociada a disrafismo espinal (esp:na bifida), lesidn de la médula
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espinal o vejiga neurégena no neurogénica (Sindrome de Hinman)® que tuvieran

P experiencia realizando Cl. Fuercn excluidos aquellos pacientes con historia de patologia
,‘}*:. q\_ p g
;v uretral (falso conducto, estenosis o cirugia reconstructiva).

R EE A g
P ) - . . .. . .
W No se especifican los métodos de aleatorizacion, solo se menciona que los pacientes

fueron asignados aleatoriamenie al brazo de catéteres hidrofilicos o al brazo de
catéteres convencionales de PVC. El estudio tuvo una duracién de ocho semanas y los
pacientes fueron evaluados semanalmente.

Los autores no detatlan cual fue el desenlace primario ni tampoco si se realizé un calculo
de tamarfio de muestra. Se mencionan principalmente dos deseniaces 1) hematuria,
definida como mas de tres glébulos rojos por campo de alta potencia y, 2) infeccion
urinaria, definida como la presencia de sintomas, analisis de orina compatible y cultivo
con crecimiento mayor a 10° colonias/mL. Cuando el cultivo cumplié con lo descrito, e
paciente fue suspendido del estudio para recibir tratamiento médico y fue reingresado
una semara despues de terminado su fratamiento.

Se aplico un cuestionario a los pacientes (y sus cuidadores) en las visitas inicial y final.
Las preguntas estuvieron relacionadas a la conveniencia de uso, la facilidad de mane)o
del catéter, confort en la inserciéon y opinién sobre el catéter.

Se utilizé la prueta exacta de Fisher para comparar diferencias entre los grupos de
estudio relacionadas a las caracteristicas basales y los desenlaces del estudio. Las
respuestas al cuestionario aplicado fueron registradas en una escala analoga visual a la
cual se le asigné valores numéricos para facilitar la comparacion entre grupoes.

Resultados

Fueron enrolados 33 pacientes de ios cuales 17 fueron asignados al grupo de catéeteres
hidrofilicos y 16 al grupo de catéteres convencionales de PVC. Los autores reportaron
gue los grupos de estudio fueron similares en cuanto a edad, afios de experiencia
reatizando Cl y diagnostico basal. Un paciente (5.8 %) del grupo de catéteres hidrofilicos
y dos pacientes {12.5 %) del grupo de catéteres convencionales fueron retirados del
estudio debido a su falta de adherencia al protocolo.

De relevancia para el presente dictamen se tiene o siguiente:

- Hematuria microscépica
Se observd una significativa menor ocurrencia en el grupo de catéteres
hidrofilicos (p<0.05). Por brazo se tiene: nueve episodios en seis participantes
del grupo de catéteres hidrofilicos y 19 episcdios en 11 pacientes en el grupo de
catéteres convencionales.

# Disfuncidn vesical de crigen neuropsicologico en & que hay dificultad para el vaciamiento
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No queda claro cual fue el método de analisis que se utilizé para evaluar este
desenlace. Puntualmente, no se conoce si se empled la incidencia acumulada’”
o0 la tasa de incidencia®® ¢ la preporcidn de pacientes que tuvieron una ¢ mas ITU
durante el tiempo de seguimiento para realizar ia ccmparacidn.

- Bacteriuria®
Los autores reportan gue tres de 16 pacientes (18.8 %) en el grupo de catéteres
hidrofilicos y cuatro de 14 (28.6 %) pacierntes en 2l grupo de catéteres
convencicnales tuvieron bacteriuria que fue tratada con antibidtices. De acuerdo
con lo reportado. estas diferencias no fueron estadisticamente significativas.

De estos siete pacientes, dos tuvieron fiebre (uno en cada grupo) y los cinco
restantes tuvieron orina turbia y resultados sugerentes en el analisis de orina.
Estos ultimos fueron tratados con antibidticos por participar en el estudio, pero.
segun los autores. es probable que la bacteriuria en estos pacientes no hubiese
sido tratada fuera del estudio.

- Cuestionario de satisfaccion (puntajes promedio + DE)
En cuanto a conveniencia de uso (3.3 +2.8vs 49 + 2.7, p<C.05) y facilidad de
insercion (2.7 £ 2.4 vs. 4.2 + 2.6; p<0.05) se observaron diferencias de puntaje
estadisticamente significativas que favorecieron al cateter hidrofilico. En cuanto
a la facilidad de manejo no hubo diferencias entre los grupos

Analisis critico

Los autores de este estudio reportan una significativa menor ocurrencia de hematuria
con el catéter hidrofilico en comparacion con el catéter convercional y concluyen que
esto significaria una menor ocurrencia de trauma uretral. Al respecto. existen
controversias acerca de su validez interna y externa (esto ultimo debido a que la
poblacion de interés consistié unicamente en adolescentes de sexo masculino y nc se
presento el sustento técnico de no incluir a poblacién del sexo femenino dado que la
vejiga neurogénica afecta tanto a mujeres como a hombres).

En primer lugar, no se tiene claro cual fue la metodologia de analisis empleada para
evaluar el desenlace de hematuria microscopica, pues solo se reporta el valor p de la
prueba de diferencia estadistica. Esta falta de informacidén es importante ya que no se

7 Proporcion de pacientes que desarrcliaron el evento de interés durante un tiempe determinado.

# Tasa en fa que el numerador es el nimero de eventos ocurridos y el denominador es la suma de los tempos
individuales en que cada participante estuve "en riesgo” de desarrollar el eveto (persona-tempo).

2 Ef término bacteriuria hace referencia al aislamiento de un recuento cuantitativo ce bacterias en una muestra de
grina cuyo limite de deteccién es 105 unidades formaderas de colomia/mL. La bacteriuria puede presentarse con o sin
sintomas,

¥ Desviacion estandar. En |a escala utitizada por los autores el puntaje 0 significa la opinion mas favorable y el puntaje
10 la opinidn menos favorable.
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observaria el mismo efecto si, por ejemplo, se hubiera tomado como parametro la
proporcion de pacientes que tuvieron una o mas ITU durante el sequimiento.

Asimismo, se observa que los autores de este estudio han definido hematuria como
como la presencia de mas de tres gldbulos rojos por campo de alta potencia; mientras
que definiciones conternporaneas (y vigentes) a la realizacidn de este estudio definen
hematuria como la presancia de mas de cinco globulos rojos por campo de alta potencia
(Feld et al. 1997; Diven and Travis 2000). Por ello, aungue mas sensible existe
incertidumbre acerca de la relevancia clinica de esta definicion de hematuria. sobre todo
si no se acompafia de sintomas reportados por el paciente, tomando en cuenta que el
estudio no ha sido ciego.

En segundo lugar, no se repcrtan los métodos de generacidén de una secuencia
aleatoria, no se reportay meétodos para el calculo del tamano de muestra, no se reporta
cegamiento de los evaluadores de desenlace ni tampoco se menciona si el analists fue
por intencidn a tratar o por protocolo. Todo esto genera gran incertidumbre acerca de la
solidez metodologica de este estudio y por ende mina la confianza en sus resultados.

Otros vacios impeortantes de informacion incluyen la falta de sustento de por qué la
poblacion elegible para participar en este ensayo fue exclusivamente del sexo
masculino, dado gue la vejiga neurogénica es una condicién que afecta a mujeres y
hombres. asi como la falta de claridad acerca dei esquema de uso de los catéteres
convencionales en el hogar (no se reporta si un solo uso o uso mutftiple).

De este modo, existen muchas consideraciones metodolégicas que no permiten tener
una adecuada ccnfiarza en los resuitados de este estudio. Por lo tanto, existe
incertidumbre acerca de la eficacia de los catéteres hidrofilicos para disminuir la
ccurrencia de hematuria e ITU.
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V. DISCUSION

El presente dictamen preliminar expone una sintesis de la mejor evidencia disponible a
la fecha (25 de junio del 2022) sobre l1a eficacia y seguridad de |la sonda prelubricada de
baja friccion (SPLBF) en pacientes pediatricos con vejiga neurogénica gue requieran
cateterismo intermitente (Cl) en comparacién con los catéteres convencionales de PVC
(sonda Nelaton) disponibles en EsSalud.

Los pacientes pediatricos con vejiga neurogénica son propensos a sufrir deterioro renal
secundario a infecciones recurrentes del tracto urinario (iTU) o a presiones vesicales
aumentadas debido a la incapacidad para logar el vaciamiento vesical (Ballek and
McKenna 2010). Aunque tratamientos como el Cl pueden ser de ayuda para mejorar los
desenlaces renales y la continencia urinaria, las ITU siguen siendo una fuente
importante de morbilidad en esta poblacion. (Edelstein et al. 1995; Kinnear et al. 2020)

Un estudio muestra que el 50 % de los niRos con vejiga neurogeénica secundaria a
espina bifida tendran su primera ITU antes de los 15 meses de edad y que el 44 %
tendra mas de cinco ITUS antes de los 15 afios (Filler et al. 2012). Otros estudios han
reportadc que la incidencia anual de |ITU en pacientes pediatricos con vejiga
neurogénica asociada a diversos tipos de lesiones de la médula espinal es de hasta el
20% (Whiteneck et al. 1992).

A Dado que la gran mayoria de estos pacientes realizan C!, surge 12 preocupacién por
2/ parte de los médicos tratantes de que la constante instrumentacion del tracto urinario
pueda promover su colonizacion por bacterias y por ende incremente el riesgo de {TU
(Kinnear et at. 2020; Lamin and Newman 2016). Por ello, la toma de decisiones en el
manejo de estos pacientes se basa en disminuir las complicaciones asociadas al uso de
catéteres urinarios de forma crénica.

dn enfoque propuesto por tos médicos especialistas del HNERM para reducir la
CREI R - gcurrencia de {TU en |z poblacion de pacientes pediatr cos con vejiga neuragénica que
\ Srealizan Cl es el de utilizar la SPLBF. Esta sonda o catéter se encuentra en la literatura

bajo la denominacion de “catéter hidrofilico”. Como ya se ha 2xplicado en secciones

anteriores (véase la seccion “Tecnologia Sanitaria de interés’). se trata de catéteres
fabricados con PVC gue tienen una cubierta especial cle polivinilpirrolidona (PVP). que
al contacto con et agua forma una pelicula hidrofilica. Esta cubierta tiene Ia finalidad de

disminuir la friccidén entre el catéter y la uretra durante su insercion (Goetsz et al. 2018).

Asi, la evaluacion de tecnologia sanitaria (ETS) realizada por el equipo técnico del IETSH
estuvo orientada a evaluar desenlaces clinicamente relevantes en pacientes pediatricos
con vejiga neurogénica que realizaron C| con catéteres hidrofilicos en comparacian con
pacientes con la misma condicidn que realizaron el Cl ¢con catéteres convencionales de
PVC (sin cubierta). El cuerpo de evidencia que respondié la pregunta PICO (Tabila 1)
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estuvo conformaco por tres guias de practica clinica (GPC), una ETS vy tres ensayos
clinicos aleatorizados (EECA).
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Dos de las tres GIPC incluidas no emitieron recomendaciones relacionadas al tipo de
catéter que deba utilizarse. La GPC de la Asociacién Europea de Urologia (Radmayr et
al. 2022) brinda directrices para el manejo de distintas condiciones urologicas en nifios.
De manera descriptiva menciona que ho es posible afirmar que un tipo de catéter,
técnica o estrategia sea mejor que otra para el Cl. La GPC elaborada por la Sociedad
Europea de Enfermeras. de Urologia Pediatrica (Cobussen et al. 2016) es un documento
dedicado especificamente a la Cl en nifios y menciona de manera descriptiva los tipos
de catéteres que existen para realizar este procedimiento. No obstante, no realiza
ninguna valeracion ni comentaric acerca de cual de estos deba utilizarse por sobre otro.

La GPC francesa (Game et al. 2020) es en realidad un documento de consenso basado
en evidencia elakorade con una metodologia rigurosa. En este documento se brinda
una recomendacion fuerte a favor de usar catéteres hidrofilicos en nifios que requieran
Cl. Esta recomendacion se sustenta en una revision sistematica Cochrane (J. Prieto et
al. 2014). que ha sido retractada y retirada de publicacién per deficiencias metodoldgicas
y cuestionamientcs a la validez cle sus resultados, y un ensayo clinico (Sutheriand et al.
1996), el cual fue incluide en la presente evaluacion y se discute mas adelante.

La ETS elaborada por el gobieno local de Ontario, Canada (Health Quality Ontario
2019) realizd una revision sistematica de |a literatura, un estudio de costo-efectividad y
un analisis de impacto presupuestario con el objetivo de comparar diversos tipos de
catéteres en poblacién adulta y pediatrica que requiere Cl. Con fa evidencia generada,
los autores concluyeron que existe alta incertidumbre sobre el perfil de eficacia de los
catéteres evaluados pcr lo que 10 se puede afirmar que un tipo especifico de cateter
reduzca el riesgo de ITU sintomatica, hematuria o eventos adversos serios derivados
del cateterismo. Par lo tanto, para Health Quality Ontario, el catéter con el costo mas
bajo, es probablemente, el mas costo-efectivo.

En cuanto a fos ECA incluidos, estos han mostrade resultados de eficacia discordantes.
Uno de ellos reportd una significativa menor incidencia de ITU en los pacientes que
utilizaron catéteres hidrofilicos en comparacion con los pacientes que utilizaron los
catéteres convencionales de PVC (sin cubierta, de un solo uso) (DeFoor et al. 2017), el
segundo ECA reportd una significativa mayor incidencia de ITU en los pacientes
asignados a utilizar los catéteres hidrofilicos frente a aquellos que utilizaron los catéteres
convencionales de PVC (sin cubierta, uso multiple) (Kiddoo et al. 2015). Finalmente, el
tercer ECA no reportd diferencias en la ocurrencia de ITU entre los catéteres hidrofilicos
y los catéteres corvencionales de PVC (sin cubierta no se especifica si se usaron una
sola vez o se reusaran) (Sutherland et al. 1996).
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£n cuanto a la ocurrencia de hematuria. DeFoor et al. no reportaron eventos en ninguno
de los grupos, mientras que. Kiddoo et al. reportaron eventos, pero no observaron
diferencias significativas entre los tipos de cateter. En cambio. Sutherland et al.
reportaron una menor incidencia de hematuria microscopica en el grupo de pacientes
que utilizd catéteres hidrofilicos en comparacion con aquellos que utilizaron los cateteres
convencionaies de PVC (sin cubierta).

Ahora bien. ias limitaciones metodologicas de estos tres ensayos ya han sido descritas
al detalle en las secciones correspondientes. Destacar las altas tasas de desercidn en
dos ECA (DeFoor et al., 2017; Kiddoo et al., 2015). las cuaies se debieron, en su
mayoria. a aspectos relacionados con el catéter hidrofilico en ambos estudios. Estos
abandonos fueron significativamente mayores en el grupo del catéter hidrofilico en el
ensayo de DeFoor et al. y ilama la atencién que los pacientes desertores no fueran
incluidos en el analisis del estudio, pese a que los autores indicaron que se trataria de
un anglisis por intencion a tratar Otras limitaciones identificadas estuvieron
relacionadas a la falta de ciege en los tres estudios y ias definiciones de ITU utilizadas
por los autores (especificamente en los estudios de DeFoor et ai. y Kiddoo et al.). Como
se ha mencionado en parrafos anteriores, la principal limtacicén del ensayo de
Sutherland et al. 1996 es la escasez de reporie acerca de su ejecucion.

Sumado a ello, se tiene una gran variabilidad en cuanto a los protocolos de uso de los
catéteres convencionaies. Si bien en todos los estudios se trata de la misma tecnologia
(catéteres convencionales de PVC. sin cubierta), en un ECA cada catéter es utilizado
una sola vez (DeFoor et al. 2017), en otro es utilizado multiples veces (Uno por semana)
(Kiddoo et al. 2015) y en un tercer ECA el protocolo de uso no se precisa (Sutherland et
al. 1996). Por ello, resuita muy dificil discriminar si los resultados reportados por estos
autores se deben ai tipo de catéter utilizado o al modo de empleo.

En suma, la evidencia existente sobre la eficacia de la SPLBF o catéter hidrofilico
consiste basicamente en ECA de medianos tamafos de muestra con severas
limitaciones metodoldgicas, y, por lo tanto, de muy bhaja calidad. Estas limitaciones
incrementan de manera considerable el riesge de divarsoes tipos de sesgo (seleccion.
realizacion, deteccién y desgaste, principalmente). Estos sesgos afectan la validez de
los resultados y producen incertidumbre acerca del perfil de eficaca de los catéteres
hidrofilicos. Todo esto dificulta ia interpretacién de los resultados gernerados, disminuye
la confianza en la evidencia y limita su extrapolacién ai contexto de EsSalud.

De esta forma, existe incertidumbre acerca de si la SPLBF confiere algun beneficio
clinico para los pacientes pediatricos con vejiga neurogénica gJe realizan Cl. Sumado
a ello, se debe recordar gue no s cuenta con evidencia cientifica gue aborde de manera
comparativa el impacto en la calidad de vida del uso de este tipo de catéteres frente a
los catéteres convencionaies de PVC sin cubierta.
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Del cuerpo de evidencia identificado como elegible para inclusion en este dictamen solo
se cuenta con resultados de “satisfaccion” del paciente. Estos fueron obtenidos
mediante cuestionarios no validados donde se busca estimar con escalas numéricas el
grado de comodidad o facilidad de manejo € insercidon de los catéteres. En dos de tres
ECA la mayoria de los nifios indicaron que el catéter hidrofilico era mas dificil de
manejar, pues era muy resbaladizo (DeFoor et al. 2017: Kiddoo et al. 2015). Esto es
consistente con las tasas de desercién observadas en estos dos ensayos dlinicos cuyas
razones estuvieron relacionadas este catéter.

Siendo que la evidencia disponible no ha podide mostrar que la SPLBF se asocie
consistentemente a un beneficic clinico adicional de relevancia para los pacientes, en
comparacion con los catéteres convencionales de PVC (sin cubierta), su perfil de
eficacia es incierto. Ademas, no se tiene evidencia sobre su efecto sobre la calidad de
vida, y mas bien se tienen datcs descriptivos de que los pacientes experimentan una
mayor dificultad con su manejo. En consecuencia, se tiene una incertidumbre acerca del
balance riesgo beneficio de esta tecnologia.

Dicho esto, ante esta incertidumbre y en linea con lo mencionado en la ETS realizada
por Canada (Health Quality Ontario 2019): es probable que el catéter de menor costo
represente una mejor oportunicad de inversion de recurses. Asi, para el contexto de
EsSalud, se tiene que 2l coste anual de adquisicion del catéter convencional de PVC
(sonda Nelaton) para la demanda de pacientes del HNERM es de S/ 44,895 .00, mientras
que &l costo unitario de adquisicidn del catéter hidrofilico es de 5/ 216,000.00 (Tabla 3).

Por lo tanto, dado que existe alta incertidumbre acerca de la eficacia de la SPLBF, su
costo-oportunidad resuta desfavorable en un contexto de recursos limitados. Por otro
lado, es importante sefalar que los pacientes pediatricos con vejiga neurcgénica
cuentan con los catéteres convencionales de PVC para realizar el Ci, por lo que no se
enfrentan a un vacio ferapéutico

Cabe resaltar que se realizé una actualizacion de la blsqueda sistematica de 1a literatura
con fecha de 19 de enero del 2023 sin encontrar aigun estudio que cumpla con los
critertos de inclusion definidos previamente. o que se adhiera a la PICO planteada.

El presente dictamen preliminar 2xpone una sintesis de la mejor evidencia disponible a
la fecha (25 de junio det 2022, actualizada al 19 de enerc del 2023) sobre la eficacia y
seguridad de la SPLBF (también denominada catéter hidrofilico) en pacientes
pediatricos con vejiga neurogérica que requieren cateterismo intermitente (Cl) en sus
domicilios por eilos mismos o sus cuidadores. Con todo lo expuesto se tomaron en
cuenta los siguientes argumentos para la toma de decision de ingreso de [a tecnologia
sanitaria solicitada al petitorio de EsSalud: 1) actualmente, en EsSalud los pacientes
pediatricos con vejiga neurogénica realizan el Cl con catéteres de PVC sin cubierta
hidrofilica proporcionados por la Institucion; i} dos de las tres GPC incluidas no emitieron
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VIl. RECOMENDACIONES

Se recomienda a los médicos especialistas de EsSalud continuar utilizando las
tecnologias disponibles en la institucion para realizar los procedimientos de cateterismo
intermitente en pacientes pediatricos con vejiga neurogénica.

Asimismo, el equipo técnico del IETSI se mantiene a la expectativa de nueva evidencia
proveniente de estudios clinicos, controlados. con una mayor solidez metodoldgica. que
permitan obtener informacion objetiva y confiable sobre la eficacia y seguridad de la
SPLBF u otras nuevas tecnologias sanitarias propuestas.
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VI. CONCLUSION

De este modo, se concluye que existe incertidumbre acerca del perfil de eficacia de la
sonda prelubricada de baja friccidn. En consecuencia, a la fecha. no hay razones
técnicas para esperar ¢ue esta tecnologia pueda conferir un beneficio clinico adicional
en términos de reduccion del riesgo de ITU, hematuria, lesiones uretrales o cualquiera
de los otros desenlaces de relevancia para los pacientes mencionados en la pregunta
PICO. Por lo tanto. el IETSI no aprueba el uso de la sonda prelubricada de baja friccion
en pacientes pediatricos con vej ga neurogénica gue requieran cateterismo intermitente.
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recomendaciones acerca de qué tipo de catéter emplear para realizar el Cl en la
poblacion pediatrica, una GPC realizd una recomendacion fuerte a favor de utilizar
catéteres hidrofilicos en esta poblacion que se sustentd en dos estudios, el primero fue
una revision sistematica pubiicada en el 2014 que fue retractada y retirada de
publicacion por cuestionamientos metodologicos. el segundo fue un ECA que no reporto
diferencias en la ocurrencia de ITU entre pacientes gue utilizaron catéteres hidrofificos
y aquellos que utilizaron catéteres convencionales de PVC sin cubierta, io que este ECA
reporto fue una significativa menor ocurrencia de hematuria microscopica en fos
pacientes que utilizaron catéteres hidrofilicos; iii} la ETS fue realizada en Canada y
evaluo distintos tipos de catéteres para adultos y nifios que requieren realizar Cl. los
autores reportaron que la calidad de la evidencia fue muy baja y que existia
incertidumbre acerca de si algun tipo de catéter podia producir zlgun efecto en términos
de disminucion del riesgo de ITU sintoratica. hematuria o eventos adversos serios. ante
la incertidumbre acerca de |a eficacia, ios autores corcluyen cue el catéter de menor
costo (catéter convencional de PVC sin cubierta) es probablemente el mas costo-
efectivo; iv) los resultados de eficacia de los ECA incluidos son discordantes. uno de
tres reportd una significativa menor ocurrencia de ITU en los pacientes que utilizaron los
catéteres hidrofilicos frente a los que utilizaron catéteres convencionales de PVC sin
cubierta (un solo uso). por el contrario, un segundo ECA reportd una significativa mayor
ocurrencia de ITU en los pacientes que utilizaron los catéteres hidrofilicos frente a los
que utilizaron los cateteres convencionales de PVC sn cublerta (usos multiples), por
ultimo, el tercer ECA no reportd diferencias en la ocurrencia de ITU =ntre los pacientes
que utilizaron tos catéteres hidrofilicos y los que utiliza-on los catéteres convencionales
de PVC sin cubierta; v} los resultados para otros desenlaces de eficacia también fueron
discordantes, un ECA no reporto eventos de hematuria en nirguno de los grupos de
estudio. otro ECA reporté eventos, pero no observo diferencias entre los pacientes que
uttlizaron los catéteres hidrofilicos y 10s que utilizaron ios catéteres convencionales de
PYC sin cubierta, un tercer ECA reporto una significativa menor ocurrencia de hematuria
microscopica en los pacientes que utilizaron los catéteres hidrofilicos frente a los que
utilizaron catéteres convencionales de PVC sin cubierta: vi) [a calidac de vida no ha sidc
evaluada en ningun estudio encontradeo a la fecha parz |z poblzcian de interés, este es
un vacio de informacién importante gue contribuye a la incerticumbre acerca del perfil
de eficacia de la SPLBF o catéter hidrofilico; vii) los ECA incluidos en este dictamen
presentan, ademas, serias limitaciones metodolégicas que cenfiguran un riesgo elevade
para diversos tipos de sesgos. ello disminuye ia validez y la confianza en sus resultados
individuales y dificulta su interpretacion; viii) debido a la existencia de alta incertidumbre
de la eficacia de la SPLBF. su costc-oportunidad resultz desfavcrable en un contexte de
recursos limitados.
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IX. MATERIAL SUPLEMIENTARIO

Tabla 1. Estrategla de busqued& bibliograflca en PubMed.

‘Base de PubMed Resultado
datos | Fec ha de busqueda: 25 de junio de 2022 R
i (Hydrophlllc Coated[tiab] OR Hydrophilic Catheter [tiab])
. i AND (Intermittent Urethral Catheterization[Mesh] OR
Estrategia | #1 | |jiethral Self Catheter*[tiab] OR Intermittent Urethraltiab] | 7°
OR Intermittent Catheter*[tiab] OR Intermittent Self-
. Catheter*[tiaib])
Tabla 2. Estrateg:a de busqueda babluograf:ca en Cochrane L:brary
‘Base de Cochrane Library i
datos Ferha de busqueda: 25 de junio de 2022 ) Res”“a“fﬁ
 #1 " (Hydrophilic: NEAR/3 Coat*):ti,ab.kw: 1710
 #2 | (Hydrophilic NEAR/B Catheter”):ti.ab kw ) 55
#3 | #10R#2 1765
#4 MaSH desc rlptor [Intermittent Urethral Cathetenzatlon] 19
Estrateqia - - : explode all frees e
L -strategla Ty 1 (Urethral NEAR/3 Self) ti.ab kw 16
| #6 (Intermitter - NEAR/3 Urethral)-ti,ab, kw 40 B
| #7 | (Intermitter t NEAR/3 Catheter*):ti.ab, kw 570 o
#8 He OR #5 CR #6 OR #7 | 584
o 1 #9 | #3AND#8 ) 35 o
Tabla 3 Estrategia de busquedc blbhograﬂca en Web of Science
Base de . Web of Scnence Core Collection ] N
:’f‘,,t,‘ls o Fet,ha de busqueda: 25 de junio de 2022 Resultado
(TS= Hydrophlllc Catheter OR TI= (Hydrophui:c NEAR/3
Catheter*) OR AB=(Hydrophilic NEAR/3 Catheter*) OR
Ti={Hydrophilic NEAR/3 Coat*) OR AB=(Hydrophilic
) NEAR/3 Coat*)) AND (TS=intermittent Urethral
 Estrategia | #1 | Caneterization OR Ti=(Urethral NEAR/3 Catheter’) OR 1 123
’ ; - AB=(Urethral NEAR/3 Catheter*) OR Ti=(intermittent
i NEAR/3 Ureshraly OR AB={Intermittent NEAR/3 Urethral)
OR Tl={Inte ‘mittent NEAR/3 Catheter*) OR
. AB= (intermlrtent NEAR/3 Catheter*})
Tabla 4. Estrategld de busqueda b:bllograﬂca en LILACS
- T I
'Basede | LILACS ]
datos | Fecha de busqueda: 25 de junio de 2022 | Resultado |
| [ ((Hydrophilics OR Hidrofii$) AND (CoatS OR Cubierts OR 1 ‘
i Estrategia | #1 | Resubiert$ OR Catheter$ OR Cateter$)) AND (MH : |
{ I intermittent Urethra! Catheterization OR ({(Urethral OR i ;
| J Uretral OR Intermitente$))) [Words] | J

66



	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4
	Page 5
	Page 6
	Page 7
	Page 8
	Page 9
	Page 10
	Page 11
	Page 12
	Page 13
	Page 14
	Page 15
	Page 16
	Page 17
	Page 18
	Page 19
	Page 20
	Page 21
	Page 22
	Page 23
	Page 24
	Page 25
	Page 26
	Page 27
	Page 28
	Page 29
	Page 30
	Page 31
	Page 32
	Page 33
	Page 34
	Page 35
	Page 36
	Page 37
	Page 38
	Page 39
	Page 40
	Page 41
	Page 42
	Page 43
	Page 44
	Page 45
	Page 46
	Page 47
	Page 48
	Page 49
	Page 50
	Page 51
	Page 52
	Page 53
	Page 54
	Page 55
	Page 56
	Page 57
	Page 58
	Page 59
	Page 60
	Page 61
	Page 62
	Page 63
	Page 64
	Page 65
	Page 66

