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1. RESUMEN

Introduccién: La hematuria asintomatica es uno de los motivos de consulta mas
frecuentes en Urologia. La forma de presentacion mas habitual es la macroscopica. En
este trabajo se pretenden determinar las principales causas de hematuria en valores
absolutos y en relacion a otras variables: demograficas (sexo, edad y EAP) y clinicas
(tipo de hematuria, habito tabaquico, tratamiento concomitante con
anticoagulantes/antiagregantes). El objetivo es definir las etiologias mas frecuentes en
los pacientes derivados al Servicio de Urologia del Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa durante el afio 2022 y observar si en el diagnéstico existe correlaciéon
con alguno de los otros factores a estudio.

Material y métodos: Es un estudio descriptivo retrospectivo de los pacientes
valorados por el Servicio de Urologia del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
de Zaragoza remitidos desde su EAP en 2022 por hematuria asintomatica. Se ha
determinado como variable principal el diagnéstico de la hematuria. Se ha realizado un
analisis descriptivo de la variables y un analisis bivariante para determinar si existe
relacion entre el diagndstico y las variables sexo, tipo de hematuria, tabaco y
tratamiento anticoagulante/antiagregante.

Resultados: La muestra esta compuesta por 230 pacientes, 154 hombres y 76
mujeres, todos ellos con una edad comprendida entre los 16 y los 95 afios. El mayor
numero de pacientes proviene del EAP Delicias Sur. En hombres la edad media de
presentacion es superior a las mujeres. Un 28% de los pacientes esta
anticoagulado/antiagregado y un 31% son fumadores, no encontrandose diferencias
significativas entre sexos ni con los distintos diagndsticos en ambas variables.
Tampoco se ha objetivado correlacion entre la hematuria macroscopica y el tabaco.

La hematuria macroscopica fue el motivo de consulta de 140 casos (61%) y la
microscopica de 90 (39%), encontrandose relacion entre el sexo y la forma de
presentacion de la hematuria: macrohematuria en hombres y microhematuria por igual
en ambos sexos. En cuanto al diagndstico, las causas mas frecuentes en términos
absolutos son la forma idiopatica (38.3%), seguida por el tumor vesical (23.5%) y la
hipertrofia prostatica benigna (20%). Ademas, existen diferencias significativas en el
diagnéstico en funcién del sexo y del tipo de presentacion de la hematuria.

Conclusiones: La causa mas frecuente de hematuria asintomatica es la idiopatica,
coincidiendo con la de la microhematuria pero no con la macrohematuria en la que es
el cancer de vejiga. ElI EAP del que mas pacientes fueron derivados fue Delicias Sur.
La edad media de presentacion es superior en hombres que en mujeres, siendo la
media de 67.9 afos. Existen diferencias significativas entre las causas de hematuria
por sexo pero no en relacion al consumo de tabaco ni al tratamiento concomitante con
anticoagulantes/antiagregantes. Tampoco pudo establecerse correlacion entre el
habito tabaquico y la macrohematuria.

Palabras clave: Hematuria, etiologia, diagndstico, estudio descriptivo.



2. ABSTRACT

Introduction: Asymptomatic hematuria is one of the most frequent reasons for medical
consultation in Urology. Its most common form of presentation is macroscopic. The aim
of this paper is to determine hematuria main causes in absolute values and in relation
to demographic variables (sex, age, and EAP) and clinical variables (hematuria type,
smoking habit, concomitant treatment with anticoagulants/antiplatelet agents).The
objective is to define the most frequent etiologies in patients referred to the Urology
Service at Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa during the year 2022 and to
observe if there is a connection in the diagnosis with any of the other factors under
study.

Material and methods: This is a retrospective descriptive study of patients assessed
by the Urology Service at Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa in Zaragoza
referred from their EAP in 2022 for asymptomatic hematuria. The diagnosis of
hematuria has been determined as the main variable. A descriptive analysis of the
variables and a bivariate analysis have been carried out to determine if there is a
relationship between the diagnosis and the variables sex, type of hematuria, smoking
and anticoagulant/antiplatelet treatment.

Results: The sample is made up of 230 patients, 154 men and 76 women, all of them
aged between 16 and 95 years. The largest number of patients comes from the EAP
Delicias Sur. In men, the average age of presentation is higher than in women. 28% of
the patients are anticoagulated/antiplatelet and 31% are smokers, finding no significant
differences between the sexes or with the different diagnoses in both variables. Neither
has a correlation been observed between macroscopic hematuria and tobacco.

Gross hematuria was the reason for consultation in 140 cases (61%) and microscopic
in 90 (39%), finding a relationship between sex and the form of presentation of
hematuria: macrohematuria in men and microhematuria equally in both sexes.
Regarding diagnosis, the most frequent causes in absolute terms are the idiopathic
form (38.3%), followed by bladder tumor (23.5%) and benign prostatic hypertrophy
(20%). In addition, there are significant differences in the diagnosis based on sex and
the type of presentation of hematuria.

Conclusions: The most frequent cause of asymptomatic hematuria is idiopathic,
coinciding with that of microhematuria but not with macrohematuria, which is bladder
cancer. The EAP from which more patients were referred was Delicias Sur. The
average age of presentation is higher in men than in women, being the average of 67.9
years. There are significant differences between the causes of hematuria by sex but
not in relation to tobacco use or concomitant treatment with
anticoagulants/antiaggregants. Neither could a correlation be established between
smoking and gross hematuria.

Keywords: Hematuria, etiologies, diagnosis, descriptive study.



3. INTRODUCCION

3.1 Definicién del concepto hematuria

La hematuria se define como la presencia de hematies en orina asociados al momento
de la miccion. Estos pueden proceder de cualquier nivel del aparato urinario, desde el
glomérulo hasta el esfinter urinario externo vesicouretral, ya que a partir del esfinter se
considera uretrorragia.

En orina se establece que el limite de la normalidad es menos de 3 eritrocitos por
campo de gran aumento en la prueba de sedimento urinario y negatividad en las tiras
reactivas urinarias, considerandose por tanto patolégico cuando se visualizan 3 0 mas
hematies y las tiras reactivas son positivas.

En el caso de encontrar entre 3-100 eritrocitos se cataloga como microhematuria, no
visible a simple vista y detectable unicamente mediante analisis microscépico del
sedimento urinario. En cambio, cuando hay mas de 100 hematies se clasifica como
macrohematuria, observable a simple vista y con un intervalo de colores que varia
segun la cantidad de sangre presente, el tiempo que haya transcurrido en orina y el
grado de acidez de la misma. Resulta relevante destacar que no existe correlacion
entre la coloracién urinaria y la pérdida sanguinea, puesto que cantidades minimas
(1mL sangre/1L orina) ya inducen a la pigmentacion de la misma.

La diferenciacion por tanto es cuantitativa y no cualitativa, se trata de grados de
severidad dentro de una misma patologia, y no de dos entidades distintas.

Y es que la hematuria, principalmente la macroscopica puesto que la microscopica
suele ser un hallazgo casual, es un motivo de consulta muy frecuente en Urgencias y
en Atencion Primaria, que debe ser evaluado incluso si el paciente recibe tratamiento
anticoagulante o antiagregante. (1)

3.1.1 Diferenciacion de hematuria y pseudohematuria

Ante un paciente que acude con presunta hematuria macroscopica, después de una
correcta anamnesis, debe realizarse un analisis de sedimento urinario para confirmar
la hematuria. Esta prueba no es invasiva para el paciente, quien solamente debe
recoger una muestra del chorro medio de la primera orina del dia, y permite mediante
centrifugado cuantificar las sustancias presentes en orina, asi como separar la
muestra en sobrenadante y sedimento. Gracias a ella se pueden descartar algunos
procesos que simulan hematuria y no lo son, puesto que no veremos hematies en el
sedimento urinario (pueden estar en el sobrenadante o no haber), y también aquellos
casos en los que la concentracion de eritrocitos esté por debajo del limite de
normalidad. (2)

Por tanto, la pseudohematuria no es mas que la tincion de la orina secundaria a la
eliminacion urinaria de un producto endégeno u exdégeno que la pigmente o a la



presencia de hematies procedentes de un sangrado independiente de la miccidén y que
han contaminado la muestra (uretrorragia, menstruacion, sangrado vaginal anémalo).

Por ello entre los agentes responsables de la falsa hematuria macroscopica son muy
variados. Pueden agruparse en pigmentos endégenos, farmacos y alimentos (Tabla
1), sin olvidar también aquellos casos en los que se encuentran eritrocitos en el
sobrenadante por una uretrorragia o contaminacion de la muestra por sangrado
ginecoldgico. (3)

En todos ellos al centrifugar la muestra de orina el sedimento urinario permanecera sin
pigmentacion, siendo la parte sobrenadante la que presente color rojizo, bien debido a
sustancias que lo coloreen o por presencia de hematies. Existe una excepcién en este
algoritmo en las pocas ocasiones en las que se produce lisis de los glébulos rojos,
donde se también el sedimento sera normal y el sobrenadante aparecera pigmentado,
pero se tratara de una verdadera causa de hematuria.

Tabla 1. Sustancias que pueden provocar pseudohematuria por tincion del
sobrenadante

¢ ALIMENTOS
Remolacha
Setas
Moras

+ FARMACOS
Laxantes con fenolftaleina
Anticoagulantes inandidnicos
lbuprofeno
Citostdticos (adriamicina)
L-dopa y metildopa
Fenotiacinas
Nitrofurantoina
Rifampicina
Sulfamidas
Antipalddicos
Metronidazol
Azatioprina
+ PIGMENTOS ENDOGENOS
Mioglobina
Hemogobina
Porfirinas
Bilirrubina
Uratos

Como se ha mencionado con anterioridad, entre las causas de pseudohematuria se
encuentran aquellas en las que el sobrenadante presenta eritrocitos (uretrorragia y
menstruacion) y otras en las que sustancias enddégenas u exdgenas lo pigmentan.

La uretrorragia se define como la expulsion de eritrocitos a orina por debajo del
esfinter vesicouretral externo de forma independiente a la miccién. Esta causada por
traumatismos distales al esfinter urinario que dan lugar a un sangrado. Este
traumatismo puede producirse secundariamente a una intervencion quirdrgica, como



una prostatectomia, por compresiones o traumatismos repetidos a durante marchas
largas, ejercicio o actividad sexual intensa o por cualquier proceso irritativo a ese nivel
(sondaje vesical). Suele ser un proceso benigno en el que una vez cesada la causa
(ejercicio, postoperatorio etc.) desaparece el cuadro sin secuelas.

En aquellos pacientes con génadas femeninas puede contaminarse la muestra con
sangrado de origen ginecoldgico (menstruacion, sangrado vaginal anémalo etc.) y por
ello sera una condicion relevante a tener en cuenta en el momento del diagnéstico.
Ante la sospecha de contaminacién de la muestra de orina si el diagndstico puede
esperar, se repetira el analisis al finalizar el sangrado, y si debiera ser inmediato, se
colocara un tampon intravaginal y se limpiaran periné y vulva con suero fisioldgico
para eliminar cualquier resto hematico.

Por otra parte, dentro de las sustancias que pigmentan el sobrenadante deben
distinguirse las endogenas de las exdgenas. Entre las exdgenas se encuentra la toma
de farmacos como azatioprina, ibuprofeno, metronizadol etc. y la ingesta de alimentos
que contienen betalaina(4), como la remolacha, los arandanos o las moras. Esta, es
una proteina capaz de colorear la orina en individuos susceptibles y dar lugar a lo que
se conoce como beeturia (betalaina en orina). Se estima que este fenémeno aparece
en un 10-14% de la poblacion, siendo mas comun en personas que presenten cuadros
malabsortivos (45% de prevalencia en pacientes con anemia perniciosa) o déficit de
hierro y anemia ferropénica (66-80%).

En cuanto a las sustancias endogenas, la presencia en orina de cualquiera de ellas en
cantidades superiores al limite establecido indica que alguno de los procesos
fisiologicos del organismo se esta viendo alterado:

En el caso de encontrar mioglobina(5), presente en el interior de los miocitos, se
sospechara una rabdomiolisis que puede ser secundaria a una causa traumatica
(lesidon muscular extensa, aplastamiento, infarto agudo de miocardio), no traumatica
(hipertermia, ejercicio intenso, consumo de drogas o farmacos como ) o algunas
enfermedades mas especificas como la polimiositis, la enfermedad de Tarui o la de
McArdle.

Si se detecta hemoglobina (6), se pensara en una hemdlisis intravascular producida
por anemias hemoliticas secundarias a farmacos, agentes quimicos o parasitos del
paludismo (malaria hemolitica), una transfusién de sangre incompatible, quemaduras
graves, ejercicio intenso, picaduras de arafias, mordeduras de serpientes o toxinas
bacterianas, la hemoglobinuria paroxistica nocturna, o incluso por patologias mas
graves como la fiebre amarilla o la escarlatina.

En ocasiones, entre las sustancias enddgenas que colorean la orina también se
encuentra la bilirrubina, que es el principal producto de degradacién de la hemoglobina
liberada de los hematies viejos. Inicialmente se une con la albumina y es transportada
hasta el higado para conjugarse (enzima transferasa de glucuronosilo) y dar lugar a un
compuesto hidrosoluble (glucurénido) que se excreta en la bilis y se convierte en
urobilinégeno en el colon. La mayor parte de este urobilinbgeno es eliminado con las



heces (estercobilindgeno), excepto una pequefia parte se reabsorbe y se excreta a
nivel renal. No obstante, el rindn solamente puede filtrar bilirrubina conjugada.

Por tanto, el aumento de bilirrubina sérica directa, ya sea por produccion excesiva,
anomalias en su ciclo de excrecion o regurgitacion de bilirrubina directa desde los
hepatocitos hasta los conductos biliares dafados, se relaciona con bilirrubinuria.

En la Tabla 2, (7) se recogen algunos de los procesos, generalmente de origen
hepatico, que pueden cursar con bilirrubinuria. A estos se les deben anadir trastornos

hereditarios como el Sindrome Dubin-Johnson o el Sindrome de Roto.

Tabla 2. Procesos hepaticos que pueden cursar con bilirrubinuria

Tipo de trastorno

Bilirrubina

Aminotransferasas

Hemolisis /sindrome de Gilbert

Neaosk hepatocelular aguda (hepa-

titis viral y farmacoldgica, toxinas
hepaticas, insufidencia cardia@
aguda)

Trastornos hepatocelulares cronicos

Hepatitis alcohdlica
Grrosis

(olestasis intrahepdtica y
extrahepdtica
(Ictericia obstructiva)

Enfermedades infiltrativas (tumor,

Normal a 86 pmol/L (5 mg/100 mL)
85% por fracciones indirectas

Sin bilirrubinuria

Ambas fracciones pueden elevarse

El pico casi siempre sigue a las
aminotransferasas

Bilimubinuria
Pueden elevarse ambas fracciones
Bilimubinuria
Pueden elevarse ambas fracciones
Bilimubinuria

Pueden elevarse ambas fracciones

Bilimubinuria

Casi siempre nomal

Normales

Altas, amenudo >500UI
ALT >AST

Altas, pero casi siempre <300 Ul

AST:ALT >2 sugiere hepatitis o drrosis
alohdlia

Normales 0 aumento moderado

Raravez >500 Ul

Normales 0 aumento ligero

granulomas, obstruccion parcial del
cnducto biliar)

Las porfirinas conforman (cuatro de ellas) el anillo organico (tetrapirrol ciclico) que se
une con un atomo de hierro para dar lugar al grupo hemo presente en proteinas
enddégenas como la hemoglobina o la mioglobina. En ocasiones, patologias como la
porfiria intermitente aguda (enfermedad autosémica dominante y con expresividad
variable por un déficit parcial en la enzima hidroximetilbilano sintetasa) pueden causar
un incremento de esta sustancia en orina, otorgandole un color rosado oscuro. En tal
caso, con tratar la causa primaria sera suficiente para devolver la orina a su condicion
basal.

También el depdsito de una gran cantidad de uratos amorfos (cristal que surge
principalmente debido al pH acido urinario) puede hacer dudar, puesto que tife la
orina de color rosado. Estos cristales aparecen en orina ante pH igual o inferior a 5’5,
dieta alta en proteinas, vitamina C o calcio, baja ingesta de agua, gota, inflamacion
renal cronica, calculos renales o biliares, enfermedades hepaticas y renales o debido
al enfriamiento de la muestra (mas de dos horas). No indican gravedad y tampoco
existe un ftratamiento especifico, simplemente se basa en corregir la causa
subyacente y modificar, si hiciera falta, los habitos de vida del paciente.



En la practica por tanto la primera prueba a realizar es el analisis del sedimento
urinario, que permite descartar patologias que simulan pero no son hematuria.

Una vez descartada la hematuria se procede a realizar una tira reactiva urinaria para
valorar si la pigmentacion es debida a la presencia del grupo hemo en orina. Si la tira
resultase positiva se valoraria el color del plasma, que orientaria hacia una
mioglobinuria si fuese claro y hace una hemoglobinuria si fuese rojo. Si por contra la
tira resulta negativa, deben considerarse como agente causal todas aquellas
sustancias que pueden teiir la orina y con una anamnesis dirigida esclarecer la causa.

En el Diagrama de flujo 1 queda recogido este algoritmo de despistaje diagndstico
inicial en la hematuria macroscopica.

Diagrama de flujo 1. Algoritmo de despistaje diagnostico entre hematuria y
pseudohematuria

Centrifuge result

| Sediment red l | Supernatant red l
| Hematuria I | Dipstick heme |
I
[ |
Negative Positive
= Beeturia = Myoglobin
= Phenazopyridine = Hemoglobin
= Porphyria
= Other
| |
Clear Red

Por otro lado, si el paciente es diagnosticado de hematuria microscépica
(generalmente de forma fortuita en un analisis de orina rutinario) también debe
realizarse un analisis de sedimento urinario. En este caso no sera para determinar si
es un verdadero cuadro de hematuria, puesto que ya habra sido determinado en un
laboratorio, si no para confirmar la persistencia del cuadro.

3.2 Clasificacion de la hematuria

La clasificacion de la hematuria puede realizarse en base a distintos enfoques, donde
cada uno de ellos aporta informacion util y necesaria para establecer un diagnéstico y
tratamiento adecuados. A continuacion se exponen las clasificaciones mas utilizadas



3.2.1 En funcién del aspecto de la orina

a. Hematuria microscépica

La hematuria microscopica se define como la presencia de entre 3 y 100 eritrocitos por
campo de gran aumento en orina. No resulta visible a simple vista, por lo que su debut
asintomatico es un hallazgo frecuente (2-16% de casos cuando se realiza cribado
sobre poblacion sana) en adultos. En algunas ocasiones puede deberse a fendmenos
fisioldgicos como ejercicio intenso, sangrado vaginal o pequefios traumatismos
secundarios a actividad sexual.

En términos generales, no existe causa de hematuria microscopica que en ausencia
de otros signos de gravedad precise un diagnéstico inmediato. Por ello se prefiere
repetir el analisis de orina pasados un tiempo prudencial (6-10 semanas) para
determinar si es hematuria persistente y se debe indagar al respecto o si era
transitoria e inocua y no requiere mas estudio.

Si se confirma que es persistente, requerira evaluacion, puesto que aunque la mayor
parte de los cuadros son de naturaleza benigna (8), no se puede descartar
completamente la malignidad.

Esta indicacién tiene una excepcidon muy importante: cuando la hematuria (sin causa
glomerular evidente) ocurra en pacientes mayores de 40 afios, aunque sea transitoria
debe investigarse la causa por el elevado riesgo de malignidad asociado.

Precisamente para determinar la probabilidad de malignidad la American Urological
Association (AUA) propone una serie de factores de riesgo de malignidad. (Tabla 3)

Tabla 3. Factores de riesgo de maliginidad propuestos por la American Urological
Association para hematuria microscopica.

FACTORES DE RIESGO DE MALIGNIDAD PARA HEMATURIA MICROSCOPICA
SEGUN LA AMERICAN UROLOGICAL ASSOCIATION

Sexo Masculino

Edad Mayor o igual a 35 afios

Exposicion Quimicos o tintes (aminas aromaticas, benzenos)
ocupacional

Tabaquismo (mayor riesgo a mayor exposicion)

Hematuria macroscopica

Sintomas irritativos miccionales

Antecedentes/ | Infeccion crénica del tracto urinario

historia actual | |rradiacion pélvica

de: Tratamiento con ciclofosfamida o acido aristoléquico

Cuerpo extrafio en el aparato urinario

Abuso de analgésicos (también correlacionado con cancer renal)

Por ello, para facilitar su estudio etimolégico se subdivide a la poblacién adulta en dos
grupos, mayores y menores de 40 afios. Esta subdivision responde a las causas que



predominan en cada uno de los grupos, puesto que la incidencia de cancer de
patologia tumoral aumenta exponencialmente a partir de los 40 afios. (9)

Para concluir, todavia no existe consenso sobre como deberia abordarse la hematuria
microscopica asintomatica en adultos, sobre todo por debajo de los 40 ahos, pero
actualmente se recomienda un enfoque multidisciplinar que englobe la accién de
urélogo, nefrélogo y anatomopatélogo. (10)

b. Hematuria macroscdpica

La hematuria macroscépica, aunque es menos comun que la microscopica, resulta un
motivo de consulta relativamente frecuente por lo evidente de su presentacion, ya que
al presentar una concentracion superior a 100 eritrocitos por campo de gran aumento
en orina, es objetivable a simple vista.(11) El color de la orina puede ser desde rojo
intenso hasta color “cocacola” en funcién de la procedencia del sangrado y del tiempo
que haya permanecido la sangre en orina, ya que por accion del pH urinario puede
transformarse la hemoglobina en hemoglobina acida.

Existen mas de cien causas (Figura 1) que pueden producirla, de las cuales se estima
que entre un 10-40% casos seran malignas. Por ello siempre debera descartarse la
patologia oncoldgica, ya que su sensibilidad para detectar enfermedades neoplasicas
es bastante elevada: 84% tumores vesicales, 60% tumores pieloureterales y 30%
tumores renales. (3)

Figura 1. Etiologias mas frecuentes responsables de hematuria macroscopica.

Renal
* Benign renal mass
(angiomyolipoma, oncocytoma, abscess)
* Malignant renal mass
(ranal cell carcinoma, transitional cell carcinoma)
* Glomerular bleeding
(lgA nephropathy, thin basement membrane disease,
Alport syndrome)
® Structural disease
(polycystic kidnay disease, medullary sponge kidney)
® Pyelonephritis
* Hydronephrosis/distension
* Hypercalciuna/hyperuricosuria
* Malignant hypertension
® Renal vein thrombus/renal artery embolism
* Arteriovencus malformation
Mimics of hematuria ® Papillory necrosis
® Menztruation (sickle coll diseass)
= Drugs (pyridium, phenytoin,
rifampin, nitrofurantoin)
* Pigmenturia
* Besturia

Ureter
= Malignancy
* Stone
® Stricture
* Fibroepithelial polyp
® Post-surgical conditions
(ursteroiliac fistula)

Renal and/or upper or
lower collecting system:

= Infection (bacterial, fungal, viral)

* Malignancy

: ;:::’9::; Upper collecting system

* Schistosomiasis

* Trauma

* Racent instrumentation

including lithatripsy
* Exercise-induced hematuria
= Bleeding diathesis/anticoagulation *

Lower collecting system

Bladder
 Malignancy
(transitional cell carcinoma,
squamous cell carcinoma)
* Radiation
® Cystitis
*® Bladder stones

Prostate/urethra
= Benign prostatic hyperplasia
* Prostate cancer
® Prostatic procedures
(biopsy, transuretheal
resaction of the prostats)
* Traumatic cathetenzation
= Urethritis
® Urethral diverticulum
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3.2.2 En funcién del momento de aparicién durante la miccidn

La prueba de los tres vasos de Guydn(12) puede orientar hacia el origen de la
hematuria. Para realizarla se recogen tres muestras de orina sucesivas
correspondientes a distintos momentos de la miccién (el inicio, la mitad y a final) en
tres botes distintos.

a. Hematurias iniciales/en el primer bote: sugiere patologia uretral, prostatica o
del cuello vesical.

b. Hematurias terminales/en el ultimo bote: indica patologia vesical.

c. Hematurias totales/en todos los botes: orienta hacia patologia supravesical.

3.2.3 En funcién de su procedencia

De acuerdo con el origen de la hematuria se pueden diferenciar lesiones a nivel
urologico y lesiones a nivel nefrolégico, cada una de ellas con unas caracteristicas
distintivas. (Tabla 4).

= Hematuria glomerular: la hematuria se produce por una lesién a nivel del
glomérulo que dafa la membrana de filtrado glomerular, permitiendo el paso de
sustancias y hematies a la orina. Esta lesion puede ser secundaria a patologias
inmuno mediadas o en los casos de glomerulopatias no inflamatorias, por
brechas en la pared del glomérulo. En orina si visualizan cilindros eritrocitarios,
hematies dismoérficos por su paso a través de la membrana y proteinuria
superior a 500mg/24h, la coloracién es “en agua de lavar carne” y se asocia a
pruebas normales. Orienta a patologia nefrologica.

= Hematuria no glomerular: en este caso la lesion se localiza en las vias urinarias
y la membrana de filtracién esta intacta. Por ello |la orina presenta sangre roja,
no uniforme, con presencia de coagulos, eritrocitos no dismoérficos, proteinuria
inferior a 500mg/24h y puede ir acompanada de sindrome irritativo vesical y
pruebas anormales.

No obstante, aunque los hallazgos en orina indiquen origen nefrolégico no
necesariamente excluyen de una evaluacion urolégica, asi como su ausencia tampoco
descarta la etiologia nefrolégica.

Tabla 4. Comparativa entre las caracteristicas del sangrado de origen glomerular y el
de origen no glomerular.

Extraglomerular Glomerular
Color (if Red or pink Red, smoky brown, or "Coca-
macroscopic) Cola"
Clots May be present Absent
Proteinuria <500 mg/day May be >500 mg/day
RBC morphology Normal Some RBCs are dysmorphic
RBC casts Absent May be present

RBC: red blood cell.

11



3.2.4 En funcién de su duracion

En relacion a la duracién del episodio de hematuria se pueden diferenciar los cuadros
transitorios, de entrada, benignos y no preocupantes, de aquellos que se mantienen
en el tiempo y deberan ser investigados.

a. Hematuria transitoria: puede presentarse como un episodio aislado o de
manera intermitente, pero siempre con una duracioén inferior a 6 meses.

b. Hematuria persistente: se considera persistente cuando han transcurrido 6
meses desde la primera determinacién y el paciente sigue presentando
hematuria, ya sea macro o microscopica.

3.2.5 En funcién de la clinica acompanante

La forma hematuria puede presentarse de manera asintomatica o sintomatica.

a. Hematuria asintomatica: se catalogan como asintomaticos los cuadros en los
que la unica clinica ha sido el hallazgo aislado de micro (suele ser casual) o
macrohematuria. En el caso de la hematuria macroscopica se entiende por
debut asintomatico aquel en el que el paciente no asocia otros signos ni
sintomas ademas de la coloracién roja de la orina, que ya constituye en si
mismo un signo.

b. Hematuria sintomatica: en estos casos, el paciente presenta junto con la
hematuria clinica acompafiante como dolor, proteinuria, calo ponderal,
sintomas irritativos etc. Los sintomas y signos asociados pueden resultar de
gran utilidad para orientar el diagndstico, por ejemplo, ante un paciente con
dolor en el flanco de tipo colico y hematuria se sospechara patologia litiasica,
mientras que si presenta disuria, piuria y fiebre sugerira un cuadro infeccioso.

3.3 Valoracién diagnéstica

Generalmente en funcion de los signos clinicos y el aspecto macroscoépico de la orina
se puede ya realizar una orientacion diagnéstica. Sin embargo, es posible que se
requieran estudios no invasivos adicionales para aclarar la naturaleza de la hematuria,
como la evaluacion de la morfologia de los eritrocitos en orina, la determinacion de la
excrecion urinaria de proteinas y solutos o la evaluacion de la funciéon y morfologia
renal mediante ecografia.

Estas pruebas son necesarias porque en algunas ocasiones la sintomatologia no es
especifica de una sola patologia, si no que coincide con varias. Es el caso de la
hematuria macroscépica asociada a infecciones del tracto respiratorio superior, que
puede ser tanto un Sindrome de Goodpasture como una etapa avanzada de la
Enfermedad de Alport, o del depdsito mesangial de IgA, presente en el sindrome
nefrético sensible a esteroides y en la glomerulonefritis postestreptocacica.
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Por ello es importante realizar una correcta anamnesis y exploracion fisica del
paciente asi como elegir con criterio las determinaciones de laboratorio y las pruebas
de imagen necesarias, yendo de menos invasivas y costosas a mas.

3.3.1 Anamnesis

La anamnesis tiene una especial relevancia a la hora de filiar el origen de la hematuria
puesto que las caracteristicas clinicas que la acompafan pueden orientar en gran
mediada hacia su diagndstico etiolodgico y localizacién.

Se debe incidir en el consumo de farmacos analgésicos como los AINES (necrosis
papilar), antibiéticos (nefritis intersticial), anticoagulantes y ciclofosfamidas (cistitis
hemorragica), anticonceptivos y antitromboticos, asi como se deberan descartar
trastornos de la coagulacion en caso de que el paciente presente tendencia
hemorragica.

También debe preguntar por la forma de presentacién, existencia de infecciones
recientes, clinica acompanante y antecedentes familiares o propios (hematuria
recurrente desencadenada por ejercicio etc).

Se puede solicitar la prueba de los fres vasos de Guyoén, ya que con ella es posible
orientar el diagnostico etiolégico. Como se ha mencionado en la introduccion, si el
primer bote recoge orina hematurica, se sospecha patologia uretral, prostatica o de
cuello vesical. Si es el ultimo bote en el que aparece tefida, patologia vesical, y si esta
presente en todos los botes sugiere hemorragia supravesical.

La presencia y morfologia de coagulos sanguineos también podra dar una pista. En
general su hallazgo es sugestivo de causa urologica (no glomerular), pero cuando
sean cilindricos pueden indicar causa nefrolégica. Si son grandes y se acompafian de
retencion aguda de orina se sospechara patologia vesical o prostatica, igual que si el
paciente presenta dificultad miccional y poliaquiuria.

Asi mismo, la asociacion de hematuria macroscépica con dolor de tipo cdlico en el
flanco nos hara pensar en litiasis urinaria y la presencia de fiebre, sindrome miccional
con disuria etc, en infeccion del tracto urinario.

Por ultimo, en aquellos casos en los que la hematuria sea asintomatica, intensa, con
regresiones y recidivas aleatorias y con coagulos, sera sospechosa de proceso
tumoral.

En el Anexo 1 (12) se recoge el modelo de anamnesis recomendado por el Manual del
Residente de Urologia.

3.3.2 Exploracidn fisica

Tan importante como una buena anamnesis es una buena exploracién fisica. Esta
debe ser completa, a nivel uroldgico y también general, puesto que la clinica asociada
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o las manifestaciones extraurolégicas/nefroldgicas pueden ser decisivas para enfocar
el diagnéstico.

Se valorara el estado hemodinamico del paciente (para detectar irregularidades en el
ritmo que puedan causar trombos renales) con la medicion de la tension arterial, la
frecuencia cardiaca y la realizaciéon de una auscultacion cardiopulmonar.

También se realizaran la inspeccion de genitales externos para descartar la presencia
de cuerpos extrafios o calculos uretrales, condilomas o sangrado vaginal y una
palpacion abdominal para descartar masas y megalias abdominales (hidronefrosis,
pionefrosis, poliquistosis, carcinomas) e hipogastricas (globo vesical).

En varones ademas se recomienda palpar el escroto y su contenido para descartar
edemas, angiomas o petequias, y también practicar un tacto rectal para confirmar que
no haya procesos prostaticos, tanto inflamatorios como neoplasicos.

3.3.3 Estudios analiticos

a. Anadlisis _elemental de orina: mediante esta prueba se busca determinar la
concentracion de proteinas y otros solutos en orina asi como evaluar la presencia
de elementos corpusculares en la muestra. Generalmente se recomienda recoger
la primera orina de la mafiana, pero en este caso lo mas recomendable es
guardar la “segunda orina” de la manana. Entre la recogida de la muestra y el
analisis no debe transcurrir mucho tiempo, realizandose preferiblemente en la
primera hora el analisis de sedimento urinario y en las dos primeras horas la tira
reactiva urinaria.

La determinacién de hematies dismoérficos, cilindros hematicos y proteinuria
intensa son indicativos de origen parenquimatoso renal, mientras que Ssi
encontramos leucocituria sospecharemos una infeccion del tracto urinario.

b. Citologia de orina: en esta prueba se analiza la presencia de células anormales
en orina para, junto con otras exploraciones, diagnosticar cancer en las vias
urinarias (urotelio), generalmente en la vejiga aunque también puede estar en la
uretra o los uréteres. En la citologia, igual que en el analisis de orina, también se
recomienda recoger la segunda orina del dia, puesto que en la primera orina las
células pueden estar degradadas y ser mas dificiles de evaluar.

La sensibilidad y la especificidad de la citologia para diagnosticar cancer de
células uroteliales es baja y variable. Ademas, un resultado negativo no excluye
la enfermedad, por lo que el paciente debera someterse a mas pruebas.

Numerosos estudios han demostrado que la adicion de la citologia de orina en el
despistaje diagnostico inicial de la hematuria no contribuye a determinar la causa
(13) y por ello las guias de practica clinica ya no la recomiendan.

c. Cultivo de orina: el cultivo de orina esta indicado si el sedimento muestra
leucocitos y por tanto se sospecha infeccién urinaria o si el paciente presenta
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clinica sugestiva de infeccién como fiebre y disuria. El cultivo permite identificar el
agente causal y determinar su sensibilidad frente a antibiéticos mediante el
antibiograma. Debera repetirse el analisis de orina a las 6 semanas para
confirmar que la hematuria ha desaparecido.

d. Hemograma, coagulacion y bioquimica general: estas determinaciones son las
mas importantes en cuanto al despistaje nefrolégico. Mediante los niveles séricos
de creatinina y la tasa de filtracién glomerular se puede evaluar el funcionamiento
renal. Como se ha comentado anteriormente, en la hematuria de pacientes con
diatesis hemorragica o que toman medicacion antiagregante o anticoagulante no
debe presuponerse que es esta la causa. Se debe investigar la causa igualmente.
Se recomienda realizar las pruebas de coagulacién y medir el indice internacional
normalizado (INR) en todos los pacientes.

3.3.4 Pruebas de imagen

Las pruebas de imagen juegan un papel fundamental en el diagnéstico de la
hematuria, no obstante, no existe consenso internacional sobre cual es la mejor
prueba inicial.

En Estados Unidos las guias recomiendan realizar en primer lugar una urografia por
tomografia computarizada (UROTAC o CTU en inglés) junto con una cistoscopia,
mientras que en otros paises, como Espafia o Canada (14) se aboga por utilizar la
ecografia.

Y es que, cada una de las pruebas de imagen aporta ventajas y desventajas sobre las
otras. Por ello, lo mas importante es conocer ante que patologias es mas sensible y
especifica (Anexo 2) cada prueba y elegirla en funcion de las etiologias mas
frecuentes y la sospecha diagndstica.

A continuacién se expone cada una de las técnicas de imagen:

a. Radiografia de térax y abdomen: esta prueba actualmente no aporta valor para el
diagnostico. Esta en desuso debido a que su rol es muy limitado e irradia al
paciente. Es cierto que puede ser util para valorar la presencia de masas
pulmonares (TBC, metastasis), masas abdominales (Tumor de Willms), ocupacion
del retroperitoneo, alteracion de la silueta renal e imagenes radiopacas del trayecto
renoureteral o vesical, pero existen pruebas mas sensibles para hacerlo.
Unicamente se sigue utilizando para detectar calculos renales y ureterales por su
bajo coste y elevada disponibilidad, y aun asi seria de preferencia realizar un TC.

b. Ecografia urolégica: en esta técnica operador dependiente por medio de ondas de
ultrasonidos se pueden estudiar los rifiones, la vejiga y la préstata sin utilizar
radiacién ionizante sobre el paciente. Es la prueba inicial de eleccién en Espaia
por su inocuidad y accesibilidad, sobre todo en embarazadas y en pacientes
jévenes con patologia no uroldgica, aunque también ha demostrado una alta
especificidad y moderada sensibilidad ante los tumores de vejiga.
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En comparacion con la urografia por TC en la deteccion de carcinomas de células
transicionales, masas renales de pequefio tamafio y calculos, es menos sensible,
pero con respecto a la urografia intravenosa presenta una mayor sensibilidad para
el diagnoéstico de cancer vesical y la misma sensibilidad para filiar etiologias del
tracto urinario superior (incluidos tumores) que provocan hematuria. Sola no es util
para el diagndstico de calculos (19-32% de sensibilidad), pero esta sensibilidad
aumenta exponencialmente cuando al calculo se asocia dilatacion del sistema
pielocalicial.

Se opta por Ecografia-Doppler ante sospecha de patologia vascular renal,
Sindrome de Nutcracker etc.

Radiografia combinada con ecografia: la combinacion de ambas técnicas es lo
suficientemente precisa (sensibilidad de 77-79%) para evaluar la hematuria,
mejorando con respecto a la urografia intravenosa pero sin llegar a ser tan fiable
como la urografia por TC para la enfermedad litiasica (aunque las enfermedades
significativas suelen ser detectadas).

Urografia intravenosa: es un examen de Rayos X en los que se inyecta en vena un
contraste yodado que se elimina por via renal, y por tanto permite el estudio
morfoldgico y funcional mediante radiografias de todo el aparato urinario de forma
bilateral. Hasta hace unos afos era la piedra angular para la evaluacion del tracto
urinario superior, las Guias Clinicas de la Asociacion Europea de Urologia, EAU de
2009 la seguia recomendando, pero actualmente ha sido reemplazada por la
urografia por tomografia computarizada debido a que tiene una sensibilidad baja
tanto para detectar tumores renales menores de 3 cm (sensibilidad <60%) como
para diagnosticar neoplasias uroteliales (sensibilidad de 40-65%).

Urografia por tomografia computarizada (UROTAC): esta prueba radiolégica no
invasiva se emplea para evaluar la morfologia del aparato urinario (rifiones,
uréteres, vejiga) mediante la toma de imagenes primero sin (nefrolitiasis e
hidronefrosis) y luego con contraste intravenoso. Gracias a la introduccion del
contraste se pueden observar anormalidades renales y uroteliales y se pueden
captar imagenes de la fase renal excretora 7-10 minutos tras la introduccién del
contraste.

Esta prueba, que permite una evaluacion funcional y morfolégica, es mas precisa
que la ecografia o la urografia intravenosa para diagnosticar masas renales,
calculos del tracto urinario y carcinomas de células transicionales, por lo que en
algunos paises, como Estados Unidos, se recomienda como prueba inicial para
todos aquellos casos de hematuria urolégica no filiada, salvo algunas excepciones.
En pacientes embarazadas o con historial previo de alergia a contraste yodado se
optara por la ecografia, y en menores de 35 afios sin factores de riesgo y en
pacientes con filtrado glomerular inferior a 30 ml/min/m? solamente se realizara sin
contraste.

Recientemente un meta analisis sobre la urografia por TC determiné que la prueba
tiene una sensibilidad del 96% y una especificidad del 99% para detectar patologia
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maligna urotelial. Ademas, realizarla previamente a la cistoscopia podria también
incrementar la sensibilidad de la cistoscopia.(15)

Por contrapartida presenta dos inconvenientes principales. El primero es la falta de
disponibilidad de un TC en todos los hospitales donde se atienda hematuria, y el
segundo es la radiacion ionizante a la que se expone al paciente, que aunque ha
disminuido gracias a la implementacion de técnicas de dosis-reduccion
(reconstruccion de la imagen) sigue siendo comparable a realizar un TC
abdominopélvico. (2)

f. Ureteropielografia anterégrada y retrograda: esta técnica invasiva se basa realizar

una radiografia del uréter y el sistema colector renal tras introducir directamente en
el uréter el medio de contraste con un pequefo catéter mediante cistoscopia. Se
realiza bajo sedacién o anestesia general y aporta informacién detallada sobre la
via excretora y los defectos de llenado y otros hallazgos de los sistemas
pielocaliciales.
Actualmente ha sido sustituida por la urografia por TC para evaluar el tracto
urinario superior, ya que esta técnica es menos invasiva, no requiere sedacion y
ofrece los mismos resultados que la ureteropielografia. Por ello en solitario solo se
utiliza como prueba de imagen de segunda o tercera linea, cuando la ecografia o
la urografia por TC son negativas y todavia persiste la hematuria.

g. Resonancia magnética renal: la RM tiene como ventaja inherente, igual que la
ecografia, que no requiere radiacion ionizante. Ademas, las imagenes tienen una
alta resolucion y buena sensibilidad para los medios de contraste, lo que permite
una caracterizacion del tejido superior que con otras técnicas de imagen. No
obstante, como es técnicamente exigente, costosa y poco accesible (no esta
disponible en todos los centros hospitalarios), no se suele realizar.

No existen apenas estudios sobre su papel en el diagndstico de la hematuria, y
aunque podria ser util para el diagnostico de bastantes de las causas (no para
detectar calculos o calcificaciones), comunmente se reserva para evaluar
enfermedades pediatricas, pacientes embarazadas (por ejemplo para localizar el
lugar de la obstruccion en una hidronefrosis diagnosticada por ecografia) y
pacientes hipersensibles a los contrastes yodados. Para ello se emplea una
combinacion de secuencias en T1 realzadas con contraste intravenoso y en T2 con
fluido estatico.

h. Arteriografia renal: esta prueba radiolégica permite evaluar las arterias presentes
en ambos rifiones mediante la introduccion de contraste y la utilizacién de rayos X.
Se evallan asi procesos que involucren tumores, infartos renales o fistulas
arteriovenosas. Su utilizacion es bastante limitada a la clinica.

3.3.5 Procedimientos endouroldgicos

a. Cistoscopia: es una exploracion endoscopica en la que se introduce un cistoscopio
a través del meato uretral para acceder a la uretra y la vejiga urinaria. Este
cistoscopio lleva incorporada una camara de video y una luz que permiten
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visualizar uretra, vejiga y prostata generalmente de forma ambulatoria bajo
anestesia local.

Es una prueba de referencia para valorar el tracto urinario inferior, y por ello
algunas guias como la American Urological Association (AUA) recomiendan
utilizarla de entrada junto con la urografia por TC (evalua tracto urinario superior)
para obtener un analisis completo de todo el tracto urinario puesto que la
asociacion de la cistoscopia permite observar la vejiga en su totalidad, identificar la
causa del sangrado en los casos de hematuria macroscépica y visualizar prostata
y uretra.

Segun la guia americana, a todo paciente con hematuria macroscépica sin
evidencia de causa glomerular o infeccién se le deberia realizar una cistoscopia,
asi como en aquellos que ademas de la causa glomerular presenten coagulos en
orina, ya que estos no suelen asociarse a patologia nefrolégica y puede existir
dafio concomitante en el sistema colector. También en los casos de hematuria
microscopica sin evidencias de etiologia glomerular, infeccién o causa traumatica
se deberia realizar.

La sensibilidad diagnostica de la cistoscopia es menor en pacientes con hematuria
microscopica (sobre todo mujeres asintomaticas), pruebas de imagen negativas,
citologia urinaria negativa y bajo riesgo de malignidad. En estos casos la AUA
recomienda estudiar los riesgos y beneficios de realizar la prueba de forma
individualizada.

Sin embargo, de acuerdo a las guias europeas todavia no existen suficientes datos
disponibles sobre el papel de la cistoscopia en las diversas formas de hematuria y
no se puede por tanto establecer una guia basada en la evidencia ni tampoco
determinar una edad de corte a partir de la cual deba realizarse.

b. Ureteroscopia diagnéstica: en esta prueba invasiva también se introduce por la
uretra un dispositivo (ureteroscopio) junto con una camara y una luz, pero en este
caso el tubo llega hasta los uréteres permitiendo evaluar su morfologia. Se realiza
bajo anestesia general.

Se considera como opcion diagndstica cuando las pruebas de imagen revelan
anormalidades patolégicas pero los resultados de la citologia urinaria son
positivos. También esta indicada en pacientes jovenes con hematuria unilateral, ya
que esta puede estar causada por un hemangioma renal, que puede ser tratado en
la misma sesién mediante fotocoagulacién con laser de ureterorrenoscopia.

3.3.6 Otras exploraciones

a. Biopsia renal: esta técnica invasiva se reserva para los casos de hematuria
glomerular que asocian factores de riesgo de progresion de la enfermedad renal
como proteinuria, elevacion de la tension arterial de nueva aparicion y aumento de
la concentracion de creatinina plasmatica. Sin embargo, cuando el paciente
presente hematuria glomerular sin factores de riesgo (hipertension arterial,
antecedentes familiares de dafio renal etc), hematuria de origen no glomerular o
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glomerular secundaria a nefropatia diabética, la biopsia no estara recomendada de
entrada. Es asi debido a que en estos casos no existe evidencia de progresion de
la enfermedad por lo que realizar el diagndstico de manera inmediata no es
prioritario y en muchas ocasiones no alterara el curso de la enfermedad.

Las etiologias que con mayor frecuencia son diagnosticadas después de la
normalidad son la nefropatia por IgA (mas frecuente), thin basement membrane
disease, alteraciones glomerulares no especificas y Sindrome de Alport
(hereditaria).

3.4 Abordaje clinico

3.4.1 Screening

El screening de hematuria macro y/o microscépica no esta recomendado debido a que
no reune los criterios basicos para resultar beneficioso para la poblacion.

La prevalencia de la enfermedad no diagnosticada es baja (<2%), hay escasas
evidencias de que la hematuria sea un test sensible para detectar patologia grave y no
se ha demostrado que en pacientes con cancer renal un diagnostico o tratamiento
precoz conlleve una mejor evolucion.

3.4.2 Seguimiento tras evaluacion inicial negativa

En un porcentaje elevado los casos no se logra esclarecer la causa de la hematuria,
por lo que es recomendable realizar un seguimiento en el tiempo mediante analisis de
orina, control de la presién arterial y en algunos casos, repeticién de las pruebas de
imagen y/o endouroldgicas.

Qué pruebas deben realizarse se determina en funcion de los factores riesgo de
malignidad que presente el paciente (hombrados con anterioridad) y de la duracion de
la hematuria, que puede ser transitoria (menor riesgo) o persistente (mayor riesgo).

En la hematuria transitoria que asocia factores de riesgo de malignidad se aconseja
realizar analisis de orina anuales. Tras dos analisis consecutivos sin alteraciones se
puede dar por concluido el episodio.

Si en algun momento el paciente presentase hematuria macroscépica se deberia
repetir la evaluacion completa como si fuera un nuevo episodio, y si presentase signos
de sufrimiento renal (proteinuria, aumento de creatinina sérica, hipertension etc.), debe
reevaluarlo un nefroélogo.

En cambio en los casos de hematuria persistente se sugiere realizar control anual con
analisis urinario, y si se mantiene entre 3-5 afios se recomienda repetir el estudio
urolégico inicial.

En algunos articulos se aconseja también repetir ecografia y cistoscopia en pacientes
que asocien alto riesgo de malignidad, ya que en algunos casos la causa se hace
evidente posteriormente al estudio y puede ser una neoplasia maligna del tracto
urinario.(16)
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4. JUSTIFICACION

En Urologia, la hematuria, corresponde hasta un 20% de las consultas, entre las
multiples causas que la pueden provocar nos encontramos con patologias malignas en
un rango amplio, asi como de distintos origenes no exclusivamente de vias urinarias.

5. OBIJETIVOS

5.1 Objetivo principal

Conocer las causas que han provocado hematurias asintomaticas en el Sector
Sanitario Zaragoza lll durante el afio 2022.

5.2 Objetivos secundarios

Conocer las causas de han provocado macrohematuria asintomatica.

Conocer las causas que han causado microhematuria asintomatica.

Conocer la relacion de macrohematuria asintomatica y fumador.

Relacionar la edad con las distintas causas que provocan macrohematuria y

microhematuria.

Conocer si hay diferencias de causas de la hematuria por sexo.

6. Conocer desde que Equipo de Area Sanitaria (EAP) es derivado el paciente
para su estudio.

7. Conocer las causas de hematuria en pacientes fumadores.

8. Conocer las causas de hematuria en pacientes anticoagulados/antiagregados.

A

o

6. MATERIALY METODOS

6.1 Disefo del estudio

Estudio descriptivo retrospectivo de los pacientes valorados por el Servicio de Urologia
del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa de Zaragoza en 2022 por hematuria
asintomatica.

6.2 Poblacion a estudio

Pacientes valorados en consultas externas de Urologia por el Servicio de Urologia del
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa (HCULB), con hematuria asintomatica
.entre el 1 de enero de 2022 y el 31 de diciembre de 2022. En el estudio se han
incluido los pacientes que cumplen todos los criterios de inclusion y ninguno de
exclusion.

-Criterios de inclusion:
e Pacientes derivados desde Atencién Primaria, del Sector Sanitario Zaragoza lll,

al Servicio de Urologia por hematuria.
e No presentar mas clinica aguda acompafante a la hematuria.
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Pacientes cuya interconsulta desde Atencion Primaria se realizé entre el 1 de
enero de 2022 y el 31 de diciembre de 2022.

-Criterios de exclusion:

Presentar clinica aguda acompafante a la hematuria.
No Haber completado el estudio para hematuria propuesto por el Servicio de
Urologia.

6.3 Variables a estudio

1. Variables demograficas

Sexo: variable cualitativa nominal dicotdmica. Categorias: hombre/mujer.

Edad: variable cuantitativa discreta. Edad en afos de los pacientes en el
momento de la derivacién a consultas de Urologia.

EAP: Variable cualitativa nominal con los nombres del Equipo de Atencién
Primaria de donde proceden los pacientes.

2. Variables clinicas

Consumo de tabaco: variable cualitativa nominal. Categorias: fumador (incluye
exfumador) /no fumador, en el momento de la valoracion por el Servicio de
Urologia

Toma de antiagregantes o anticoagulantes: variable cualitativa nominal
dicotomica. Categorias: si/no; considerando si a aquellos pacientes que
tomaban farmacos de alguno de estos grupos en el momento de la valoracién
por el Servicio de Urologia.

Tipo de hematuria: variable cualitativa nominal. Categorias: macrohematuria:
visualizacién de sangre en orina por parte del paciente/ microhematuria: algun
hematie en el sedimento de orina.

Diagnéstico: Variables cualitativas nominales, causas probadas mediante
exploracion y pruebas complementarias de la hematuria.

6.4 Andlisis estadistico

Para realizar el estudio se han obtenido los datos a partir de la base de datos facilitada
por el Servicio de Medicina Preventiva del HCULB, este fue extraido de las
interconsultas realizadas a través de Historia Clinica Electronica. Con el objetivo de
conocer las caracteristicas de nuestra muestra y evaluar los resultados obtenidos, se
realiza un analisis descriptivo de las variables a estudio. Para las variables cualitativas
se aportaran frecuencias relativas y absolutas. Para las variables cuantitativas la
media y desviacion estandar (DE), y mediana.

La base de datos se ha trabajado en formato Excel version 16.72 y para el estudio
estadistico y su representacion grafica se ha empleado el programa informatico
Jamovi Version 2.3.21.
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6.5 Consideraciones éticas

Este proyecto no presenta implicaciones asistenciales, ya que no interfiere en las
tareas asistenciales del centro, ni altera la practica clinica habitual y no se utilizan
recursos asistenciales del centro para su desarrollo.

Se ha obtenido el permiso de la Direccion del HCULB, (Anexo 12) centro en el que se
realizara el proyecto para la revisidon de historias clinicas de los pacientes.

Este proyecto cumple con lo establecido en el RGPD 2016/679 y la LO 3/2018 de
tratamiento de datos personales. Recaba el consentimiento en los supuestos en los
que se precise, segun la disposicion adicional decimoséptima de la LO 3/2018 (puntos
2.ay2.c)yel RGPD (art. 9.2).

Todos los datos de los participantes han sido recogidos mediante la revision de
historias clinicas en una base de datos en formato Excel, en la que los datos de los
pacientes se identifican mediante un codigo disociado que solo el investigador
principal conoce.

El acceso a los datos esta restringido al personal participante en el estudio y se
almacenara en un ordenador del Servicio de Urologia del HCULB , con clave de
acceso al mismo, y que esta dentro del sistema informatico del hospital con sus
sistemas de cortafuegos correspondientes.

7. RESULTADOS

Durante el afo 2022 fueron remitidos desde Atencion Primaria al Servicio de Urologia
del HCULB por hematuria 261 pacientes. De ellos se han eliminado 31 pacientes
porque no acudieron a la cita (15), decidieron no realizarse pruebas diagndsticas (9) o
murieron durante el proceso de diagnéstico (4), obteniéndose una muestra final de 230
pacientes.

7.1 Caracteristicas de la poblacién a estudio

7.1.1 Variables demograficas

= Sexo

La poblacién a estudio estd compuesta por 154 hombres (66,96%) y 76 mujeres
(33,04%). (Tabla 5 y Figura 2).
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Tabla 5. Frecuencia de paciente con hematuria en funcion del sexo.

Figura 2. Diagrama circular de frecuencia de pacientes con hematuria de cada sexo.

Frequencias de Sexo

- - ® Hombre
Sexo Frecuencias % del Total % Acumulado = Mui
ujer
Hombre 154 67.0% 67.0% 67%
Mujer 76 33.0% 100.0%

*  Fdad

Todos los pacientes (hombres y mujeres en conjunto) tienen una edad comprendida
entre los 16 y los 95 afos, siendo la media de 67.9 afos, como recoge la Tabla 6.

El 95% de la poblacion se encuentra entre 67.9 +/- 2DE, encontrandose el maximo de
casos entre los 65 y los 80 afnos, como puede observarse en la Figura 3.

Tabla 6. Representacion descriptiva de los valores de tendencia central, minimo,
maximo y desviacion estandar de toda la poblacion a estudio.

Figura 3. Histograma que correlaciona la densidad de casos de hematuria en funciéon
de la edad del paciente.

Descriptivas _
Edad AN

Media 67.9 = ||

(2]
Mediana 69.0 §
Desviacion estandar 15.3
Minimo 16
Maximo 85

2l5 5'0 7|5 1(')0
Edad

= Fquipo de Atencidn Primaria

La mayor parte de los pacientes provienen del Equipo de Atencién Primaria (EAP) de
Delicias Sur (11.7%), Zaragoza Universitas (9.1%) y Tarazona (8.3%). (Tabla 7 y
Anexo 3)
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Tabla 7. Tabla que recoge la frecuencia de pacientes derivados desde cada EAP al
Servicio de Urologia del HCULB.

Frequencias de EAP

EAP Frecuencias % del Total
EAP ALAGON 10 4.3%
EAP BORJA 11 4.8%
EAP CARINENA < 1.7%
EAP CASETAS 14 6.1%
EAP EJEA DE LOS CABALLEROS 10 4.3%
EAP EPILA 8 3.5%
EAP GALLUR 7 3.0%
EAP HERRERA DE LOS NAVARROS 1 0.4%
EAP LA ALMUNIA DE DONA GODINA 14 6.1%
EAP MARIA DE HUERVA 10 4.3%
EAP SADABA 1 0.4%
EAP SOS DEL REY CATOLICO 1 0.4%
EAP TARAZONA 19 8.3%
EAP TAUSTE 5 2.2%
EAP UTEBO 10 4.3%
EAP ZARAGOZA BOMBARDA 15 6.5%
EAP ZARAGOZA DELICIAS NORTE 14 6.1%
EAP ZARAGOZA DELICIAS SUR 27 11.7%
EAP ZARAGOZA MIRALBUENO GARRAPINILLOS 8 3.5%
EAP ZARAGOZA OLIVER 12 5.2%
EAP ZARAGOZA UNIVERSITAS 21 9.1%
EAP ZARAGOZA VALDEFIERRO 8 3.5%

= Relacidon edad y sexo de los pacientes a estudio

Analizando cada sexo por separado se observa como en los hombres la edad media
de aparicién (69.3 anos) es ligeramente superior a la total (67.9 afios) y a la de las
mujeres (65 afos), aun cuando los hombres tienen un margen de edad de
presentacion mas amplio (punto minimo 16 afos y punto maximo 95 afos) que las
mujeres (minimo 31 y maximo 94). (Tabla 8 y Figura 4)

Tabla 8. Tabla descriptiva que recoge las medidas de tendencia central, desviacion
estandar y valor maximo y minimo de los casos de hematuria segun el sexo.

Figura 4. Histograma que representa la frecuencia de casos de hematuria en funcion
de la edad y el sexo.

Descriptivas
Sexo Edad
Media Hombre 69.3
Mujer 65.0
Mediana Hombre 71.0
Mujer 65.0
Moda Hombre 79.0 2 Hombre 4
i o a D
Mujer 59.0 s
Desviacion estdndar  Hombre 15.3
Mujer 14.9
Minimo Hombre 16
Mujer 31
Méximo Hombre 85 Mujer 1
j 94 T
Mujer 25 50 75 100
Edad
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7.1.2 Variables clinicas

= Tratamiento con anticoagulantes

La informacion relativa al tratamiento con anticoagulantes/antiagregantes queda
reflejada en la Tabla 9 y la Figura 5. Del total de casos, un 28.3% de los pacientes
estaban anticoagulados/antiagregados.

Tabla 9. Tabla descriptiva frecuencia de pacientes anticoagulados/antiagregados.

Frequencias de Anticoagulacién/Antiagregacion

Anticoagulacidon/Antiagregacion  Frecuencias % del Total

No 165 M.7%
Si 65 28.3%

Figura 5. Diagrama circular frecuencia de pacientes anticoagulados/antiagregados.

Frecuencias de pacientes
anticoagulados/antiagregados

M Anticoagulacion/Antiagregacion: No

# Anticoagulacion/Antiagregacion: Si

o Relacion entre sexo y tratamiento con anticoagulantes/antiagregantes

Comparando por sexos se observa que no existen diferencias significativas (Tabla 10)
entre un grupo y otro. (p=0,163)

Tabla 10. Relacion entre anticoagulacion/antiagregacion y sexo de los pacientes.

Tablas de Contingencia

Anticoagulacidon/Antiagregacion

Sexo No Si Total Pruebas de x?
Hombre 106 48 154 Valor gl p
Juj 7!
Mujer 59 7 6 2 1.94 1 0.163
Total 165 65 230 N 230
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* Fumadores
En cuanto al consumo de tabaco, en la Tabla 11 y la Figura 6 puede observarse como
en la poblacion a estudio el grupo mas numeroso es en el que se desconoce si son
fumadores o no (49%), seguido por las personas fumadoras (31%) y por ultimo por las
que no (20%). (p=0.363)

Tabla 11. Tabla descriptiva frecuencia de pacientes fumadores no conocidos, no
fumadores y si fumadores.

Figura 6. Grafico circular que recoge las frecuencias de paciente fumador.

Frecuencias de paciente fumador

Frequencias de Fumador

Fumador Frecuencias % del Total M Fumador: Nc

M Fumador: No

Nc 113 49.1%

No 46 20.0% Fumador: Si
. /o

Si 71 30.9%

o Relacidn entre habito tabdquico y sexo

Analizando el grupo de fumadores por sexos (Tabla 12 y Anexo 4) no se encuentran
diferencias estadisticamente significativas entre hombres y mujeres. (p=0.893)

Tabla 12. Relacion entre habito tabaquico y sexo.

Tablas de Contingencia

Sexo
Fumador Hombre Mujer Total
Nc 77 36 113 Pruebas de ¥?
Si 46 25 71
¥? 0.226 2 0.883
Total 154 76 230 N 230

= Diagndsticos principales

En la Tabla 13 se recogen los diagndsticos definitivos de los 230 pacientes que fueron
derivados por hematuria al Servicio de Urologia del HCULB durante el afio 2022.
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Como se puede observar en el Anexo 5, analizando la poblacion a estudio en conjunto
y sin tener en cuenta ningun otro factor, la causa mas frecuente fue la idiopatica
(38.3%), seguida por el tumor vesical (23.5%) y la hipertrofia prostatica benigna (20%).

El resto de etiologias representan un porcentaje muy bajo del total (<1.3%), con la
excepcion de la patologia litiasica (7.4%) y el cancer de préstata (3.5%).

Tabla 13. Frecuencias de los diagndsticos establecidos para la hematuria.

Frequencias de Diagnostico principal

Diagnostico principal Frecuencias % del Total
Cancer de células renales 1 0.4%
Céancer de préstata 8 3.5%
Esfuerzo fisico 3 1.3%
Esquistosomiasis 1 0.4%
Ginecoldgica 3 1.3%
HBP 46 20.0%
Hemoglobinuria 2 0.9%
Idiopética 88 38.3%
Litiasis urinaria 17 7.4%
Nefrolégica 3 1.3%
Tumor de Glande 1 0.4%
Tumor de vias urinarias altas 1 0.4%
Tumor vesical 54 23.5%
Tumor vias urinarias altas 1 0.4%
Uretrorragia 1 0.4%

= Tipo de hematuria

De las 230 derivaciones al HCULB, 140 fueron por hematuria macroscépica (60.9%) y
90 por hematuria microscopica (39.1%). Tabla 14 y Figura 7.

Tabla 14. Frecuencias del tipo de hematuria: macroscépica o microscoépica.
Figura 7. Frecuencia de casos de cada subtipo de hematuria.

Frecuencia de casos de cada subtipo
de hematuria

Frequencias de Tipo de hematuria ) o
Microscopica |

Tipo de hematuria Frecuencias % del Total

Macroscoépica 140 60.9%

Microscdpica % sgne,  Macroscopica |

0 50 100 150
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o Relacidn entre el tipo de hematuria y el sexo

De los pacientes derivados por hematuria macroscopica el 77.1% fueron hombres y el
22.9% mujeres, mientras que en los que consultaron por hematuria microscépica el
51.1% eran hombres y el 48.9% mujeres. (p<0.01) Tabla 15 y Figura 8.

Tabla 15. Relacion entre el tipo de hematuria y el sexo del paciente.

Tablas de Contingencia

Sexo

Tipo de hematuria Hombre  Mujer Total
Macroscépica Observado 108 32 140

% de fila 771%  229%  100.0% Pruebas de x?
Microscdpica Observado 46 44 90 Valor gl P

% de fila 511% 48.9% 100.0%

2 16.8 1 <.001

Tota Observado 154 76 230 X

% de fila 67.0% 33.0% 100.0% N 230

Figura 8. Grafico de barras acumuladas que muestra el tipo de hematuria segun el
sexo.

Tipo de hematuria segun el sexo
500
400
300
200
100 -
0 [
Hombre Mujer Total

m Macroscopica m Microscdpica Total

o Relacidn entre el tipo de hematuria y el consumo de tabaco
De los 140 pacientes con hematuria macroscépica 46 eran fumadores (32.9% de los
pacientes con hematuria macroscépcia), mientras que de los 90 pacientes con

hematuria microscépica 25 lo eran (27.8% de los pacientes con hematuria
microscopica).

En ambos tipos de hematuria la categoria mas frecuente es la de fumador no
conocido, con un total de 113 pacientes (49.1% del total).

No se puede establecer una relacion significativa, p=0.163. (Tabla 16 y Anexo 6)
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Tabla 16. Relacion entre el tipo de hematuria y el consumo de tabaco

Tablas de Contingencia

Fumador

Tipo de hematuria Nc No Si Total
Macroscépica Observado 62 32 46 140  Pruebasdey’

% de fila 443%  229%  329%  100.0% Valor 9l P

x? 3.63 2 0.163

Microscdpica Observado 51 14 25 S0 N 230

% de fila 56.7% 15.6% 27.8%  100.0%
Tota Observado 113 46 71 230

% de fila 49.1% 20.0% 30.9% 100.0%

7.2 Relacién entre el diagndstico y el resto de variables

= Relacion entre diagndstico y tipo de hematuria

Existen diferencias significativas entre las etiologias mas frecuentes para cada tipo de
hematuria (p<0.01). En la hematuria macroscopica la causa con mayor incidencia es el
tumor vesical (35%), seguida de la forma idiopatica (26%) y la hipertrofia prostatica
benigna (23%), mientras que en la microscopica la primera y principal etiologia es la
forma idiopatica (58%) y después la hipertrofia prostatica benigna (14%) y la litiasis
urinaria (12%). (Tabla 17 y Anexo 7)

La hematuria microscépica rara vez indica patologia neoplasica, mientras que la
macroscoépica tiene una alta predisposicidn a ser considerada como indicador de
patologia tumoral, y es que el 91% de los tumores vesicales diagnosticados acudieron
por hematuria macroscépica.

En cambio, en la forma microscopica es mas frecuente (60% del total de casos de
causa idiopatica) no llegar a identificar la causa.

Tabla 17. Relacion entre el diagndstico principal y el subtipo de hematuria presentada.

Tipo de hematuria

Diagnostico principa Macroscopica Microscépica Total
Cancer de células renales 1 0 1
Céncer de prostata < 4 8
Esfuerzo fisico 3 0 3
Esquistosomiasis 1 0 1
Ginecoldgica 0 3 3
HBP 33 13 46
Hemoglobinuria 0 2 2
Idiopética 36 52 88
Litiasis urinaria 6 11 17
Nefrolégica 3 0 3
Tumor de Glande 1 0 1
Tumor de vias urinarias altas 1 0 1
Tumor vesical 49 5 54
Tumor vias urinarias altas 1 0 1
Uretrorragia 1 0 1
Tota 140 90 230
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= Relacion entre el diagndstico y el sexo

En hombres los diagnésticos mas frecuentes son la HBP (29.9%), el tumor vesical
(26%), y la forma idiopatica (25.3%).

En mujeres son la forma idiopatica (64.5%), el tumor vesical (18.4%) y la patologia
litiasica (10.5%). (Tabla 18 y Anexo 8).

Aunque en hombres la forma idiopatica también es de las mas comunes, en las
mujeres lo mas frecuente es que no se llegue a filiar la causa. (p<0.01)

Tabla 18. Relacion entre el diagndstico principal y el sexo del paciente.

Tablas de Contingencia

Sexo

Diagnostico principa Hombre Mujer Total
Céancer de células renales 1 0 1
Céncer de prostata 8 0 8
Esfuerzo fisico 3 0 3
Esquistosomiasis 1 0 1
Ginecolégica 0 3 3 bruebas de 1
HBP 46 0 46 Valor pr 5
Hemoglobinuria 1 1 2 " o e oo
Idiopética 39 49 88 N 230
Litiasis urinaria 9 8 17
Nefroldgica 3 0 3
Tumor de Glande 1 0 1
Tumor de vias urinarias altas 1 0 1
Tumor vesical 40 14 54
Tumor vias urinarias altas 0 1 1
Uretrorragia 1 0 1
Tota 154 76 230

= Relacion entre el diagndstico y el consumo de tabaco

En algunas patologias se puede observar una elevada proporcién de pacientes
fumadores, como en el tumor vesical (39%), la forma idiopatica (33%) y la hipertrofia
prostatica benigna un (30%). (Anexo 9)

Sin embargo, no puede establecerse una correlacién significativa con la aparicion de
los distintos cuadros. (p=0.363) (Tabla 19)

30



Tabla 19. Relacién entre el diagnéstico principal y el consumo de tabaco.

Tablas de Contingencia

Fumador

Diagnostico principa Nc No Si Total
Céancer de células renales 1 0 0 1
Céncer de prostata 6 1 1 8
Esfuerzo fisico 0 2 1 3
Esquistosomiasis 1 0 0 1
Ginecoldgica 3 0 0 3 Pruebas de x?
HBP 20 12 14 46

. Valor gl p

Hemoglobinuria 0 1 1 2
Idiopética 46 13 29 88 X 30.0 28 0.363
Litiasis urinaria 9 5 3 17 N 230
Nefroldgica 2 1 0 3
Tumor de Glande 1 0 0 1
Tumor de vias urinarias altas 0 1 0 1
Tumor vesical 23 10 21 54
Tumor vias urinarias altas 0 0 1 1
Uretrorragia 1 0 0 1
Total 113 46 7 230

= Relacion entre el diagndstico y el tratamiento anticoagulante/antiagregante

El total de pacientes anticoagulados (28.3%) no surge del acumulo proporcional de
casos en todas las patologias, si no que procede principalmente de los pacientes
diagnosticados de hipertrofia prostatica benigna (36.96%), tumor vesical (33.33%) y de
la forma idiopatica (24%). (Anexo 10)

No obstante, no se observa correlacién significativa entre la apariciéon de las diversas
patologias y la hipoagregacién/hipocoagulacion. (p = 0,680) (Tabla 20)

Tabla 20. Relaciéon entre el diagnéstico y la toma concomitante de farmacos
anticoagulantes/antiagregantes.

Tablas de Contingencia

Anticoagulacidn/Antiagregacion

Diagnostico principa No Si Total
Cancer de células renales 1 0 1
Céncer de prdstata 5 3 8
Esfuerzo fisico 2 1 3
Esquistosomiasis 1 0 1 Pruebas de x?
Ginecoldgica 2 1 3 Valor gl P
HBP 29 17 46
Hemoglobinuria 2 0 2 x? 1.1 14 0.680
Idiopética 67 21 88 N 230
Litiasis urinaria 14 3 17
Nefroldgica 3
Tumor de Glande 0 1 1
Tumor de vias urinarias altas 1 0 1
Tumor vesical 36 18 54
Tumor vias urinarias altas 1 0 1
Uretrorragia 1 0 1
Tota 165 65 230
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8. DISCUSION

A continuacién se procede a realizar una reflexién de los resultados obtenidos
comparandolos con los datos extraidos de la literatura encontrada sobre el tema.

- Variables demogréaficas: sexo, edad, EAP

En el analisis de las variables demograficas se observé que la hematuria es mas
frecuente en hombres (67%) que en mujeres (33%). Ambos sexos presentan la mayor
incidencia de casos entre los 65-80 afos, siendo la edad media de aparicion menor en
mujeres (65 afos) que en hombres (69.3%).

Estos datos concuerdan con la bibliografia consultada (17), lo que nos permite concluir
que el valor minimo de 16 afios es un caso aislado marginal dentro de los casos
masculinos y que por tanto no es representativo.

No obstante, no existen muchos estudios que analicen la incidencia de hematuria y
aun menos que la etiqueten en funcién del sexo y la edad del paciente. El ultimo que
hemos encontrado en la busqueda bibliografica data del ano 1998. (17)

- Variables clinicas: tabaco, anticoagulantes/antiagregantes, tipo de
hematuria

o Tratamiento con anticoagulantes/antiagregantes y tabaco

En cuanto a las variables clinicas tanto en el tratamiento con
anticoagulantes/antiagregantes como en el consumo de tabaco no se evidencian
diferencias significativas (p>0.05) entre sexos. Aunque claro, todos los analisis
relacionados con el consumo de tabaco son menos fiables que los relativos al
tratamiento anticoagulante/antiagregante puesto que el grupo mas numeroso es el “no
conocido”, mientras que en el tratamiento anticoagulante/antiagregante los pacientes
estan perfectamente divididos entre si y no.

Este hecho responde a un error sistematico en la anamnesis, en la que se olvida
preguntar por el consumo de tabaco, y a una carencia del programa informatico de la
Sanidad Pdublica en Aragén. Este programa presenta un aviso de “paciente
hipocoagulado/hipoagregado” sin necesidad de desplegar la pestafa de “Medicacion
activa”, pero por ninguna parte refleja si el paciente ha sido, es o no es fumador.

Y es que, en todos los articulos consultados si que se describe un mayor consumo de

tabaco por parte del sexo masculino, a excepcion de la franja de edad comprendida
entre los 14-18 afos donde es mas frecuente en el sexo femenino. (18)
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o Tipo de hematuria y relacién entre el tipo de hematuria y el sexo

De los 230 pacientes derivados, 140 se catalogaron como hematuria macroscépica
(60.9%) y 90 por hematuria microscépica (39.1%). Por otra parte, en este estudio se
ha encontrado correlaciéon entre el tipo de hematuria y el sexo (p<0.01). Dentro de la
forma macroscoépica, que es la mas frecuente, el 77.1% de casos fueron hombres,
correspondiendo solamente un 22.9% a mujeres. Este dato, que coincide con la
bibliografia revisada (11), permite afirmar que la hematuria macroscopica asintomatica
es la forma de presentacion mas frecuente de hematuria y esta estrechamente
relacionada con el sexo masculino.

No sucede lo mismo con la forma microscépica donde los casos se reparten
balanceadamente entre ambos sexos, siendo un 51.1% en hombres y un 48.9% en
mujeres. No obstante, los datos obtenidos en este estudio difieren de los encontrados
en la bibliografia consultada donde se expone que la forma microscépica es mas
frecuente en mujeres (20.7%) que en hombres (10.8%). (8)

o Tipo de hematuria y relacion entre el tipo de hematuria y el tabaco

Aunque en la literatura esta descrito como existente, en este estudio no se ha
encontrado correlacion entre los tipos de hematuria y el consumo de tabaco. Puede
ser debido a un insuficiente tamafio de la muestra o a que como ha comentado con
anterioridad, no estan bien delimitadas las variables fumador/no fumador y los no
conocidos alteran el resultado del estudio.

- Relacién entre el diagnéstico v las variables sexo, tipo de hematuria,
consumo de tabaco y tratamiento con anticoagulantes/antiagregantes

En la Tabla 23 se recoge la informacion relativa al analisis etioldgico. En ella no
figuran (por su baja incidencia) algunos procesos que se fueron remitidos a Urologia
como hematuria y resultaron no serlo: hemoglobinuria (0.9%), uretrorragia (0.4%) y
sangrado ginecolégico (1.3%).

Con estos pacientes se evidencia la importancia de una buena anamnesis(3)(11) para
gestionar adecuadamente los recursos sanitarios, no colapsar la Atencion
Especializada y sobre todo reducir al maximo los efectos perjudiciales sobre el
paciente (estrés, pruebas innecesarias, retraso en el diagnéstico y el tratamiento).

Como puede verse, las patologias mas frecuentes cuando se habla de hematuria en
términos generales son la forma idiopatica seguida del tumor vesical y la HPB. Estas
etiologias se mantienen como las mas prevalentes (aunque con distinto orden de
frecuencia) cuando la hematuria es macroscopica y en hombres, pero no en la forma
microscopica ni en mujeres.
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Tabla 23. Diagnéstico mas frecuente de hematuria en funcién del sexo y de la forma
de presentacion.

DIAGNOSTICO MAS FRECUENTE DE HEMATURIA EN:

Términos Hombres Mujeres Presentacion Presentacion
generales Macroscopica Microscopica
Idiopatica HPB Idiopatica Tumor vesical Idiopatica
(38%) (30%) (64.5%) (35%) (58%)
Tumor vesical Tumor vesical Tumor vesical Idiopatica HPB
(23.5%) (26%) (18.4%) (26%) (14%)
HPB Idiopatica Litiasis urinaria HPB
(20%) (25%) (10.5%) (23%) (12%)

En la literatura consultada no figura informacion sobre la hematuria sin etiquetarla con
algun apellido (sexo, presentacion), por lo que a continuacion se analizaran los casos
mas frecuentes en funcién de estos parametros.

o Diagnostico en funcién del sexo del paciente

En este estudio se ha obtenido como diagndstico mas frecuente en hombres la HBP
(30%), seguida del tumor vesical (26%) y la forma idiopatica (25.3%), y en mujeres la
forma idiopatica (64.5%), el tumor vesical (18.4%) y la patologia litiasica (10.5%).

No obstante, los datos obtenidos en funcién del sexo no concuerdan con la bibliografia
revisada:

Un estudio observacional retrospectivo realizado entre enero de 1998 y diciembre de
2001 en el Hospital Clinico San Borja Arriaran de Chile (17) establecié que las
principales etiologias de hematuria en valores absolutos son la enfermedad litiasica
(27.8%), seguida por la hiperplasia benigna de prostata (22%), cancer vesical (13.8%)
e infecciones del tracto urinario (7.3%).

Como las causas estan estrechamente relacionadas con la edad y el sexo del
paciente, el estudio subdividié a la poblacién en hombres y mujeres. En varones los
diagndsticos mas frecuentes fueron la HPB (35.2%), la enfermedad litiasica (25%) y el
tumor vesical (8.6%).(17) Para las mujeres se determinaron como principales
etiologias la enfermedad litiasica (35.5%), las infecciones urinarias (16.9%) y el tumor
vesical (10.4%).

Comparando ambos estudios, en hombres las etiologias mas comunes se mantienen

similares con la excepcion de que la litiasis supera en frecuencia al tumor vesical y
que la forma idiopatica no se encuentra entre las mas frecuentes. En mujeres ocurre
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parecido, se mantienen (aunque con distinto orden) las mismas causas como mas
prevalentes pero la forma idiopatica se ve sustituida por la infeccion.

Por tanto, en este estudio hubo muchos mas casos en los que no se llegd a un
diagnéstico final que en el realizado en 1998. (17)

Por otra parte, en la bibliografia consultada para facilitar el estudio etimolégico de la
hematuria ademas de por sexos, se subdivide a la poblacion en dos grupos, mayores
y menores de 40 afos.

Esta subdivision responde a las causas que predominan en cada uno de los grupos,
puesto que la incidencia de cancer de préstata, vejiga, pelvis renal y rifidn aumenta
exponencialmente a partir de los 40 afios, como queda reflejado en el Anexo 11y
como hemos podido ver en nuestro estudio, ya que la mayor parte de casos se
producen entre los 60-70 anos. (9)

En pacientes menores de 40 afios el riesgo de patologia maligna subyacente es
mucho menor, con mayor incidencia de etiologias benignas como nefrolitiasis, calculos
vesicales y uretritis.

o Diagnostico y tipo de hematuria

La hematuria macroscopica (61%) es mas prevalente que la microscépica (39%) y
también se relaciona con mayor frecuencia que la microscopica con procesos de
gravedad como el tumor vesical (35%).

Los resultados obtenidos en este estudio confirman que la hematuria macroscépica
tiene una alta sensibilidad para detectar patologia tumoral (3) (16) y que debera ser
siempre investigada precozmente por el alto riesgo que supone la aparicion de
tumores urolégicos, principalmente el de vejiga. (19)

En cambio en la hematuria microscépica no existe la necesidad de realizar un
diagnostico precoz, puesto que ademas de que la mayor parte de los casos son
idiopaticos, tampoco existe ningun posible diagndstico en el que la demora en el
tratamiento suponga un cambio significativo en el pronéstico del paciente. Por ello se
recomienda no realizar pruebas hasta que no se haya determinado que es persistente
(mas de seis meses) (14).

No obstante, aunque la mayor parte de los cuadros son de naturaleza benigna,
algunos estudios afirman que entre un 4.8% y un 16.5% de los pacientes presentan
patologia uroldgica o nefrolégica grave subyacente, (8) mas aun cuando se producen
por encima de los 40 afios. Por ello, aunque no sea una urgencia, no debe
banalizarse, debe buscarse la causa y mas si existen factores de riesgo de
malignidad.

En este estudio se cumple que entre un 4.8-16.5% de los pacientes con
microhematuria presenten una condicion grave: 4 pacientes fueron diagnosticados de
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cancer de prostata y 5 de cancer de vejiga. Esto suma un total de 9 pacientes, que
sobre el total de casos de hematuria microscopica (90 pacientes) es un 8.1%.

En la mayor parte de los pacientes remitidos por Hematuria microscépica no se esperé
el tiempo minimo que recomiendan las guias antes de solicitar la consulta en Urologia,
esto explicaria porque no se ha logrado establecer un diagndstico en la mayor parte
de pacientes.

o Relacién del diagnostico con el consumo de tabaco y el tratamiento
anticoagulante/antiagregante

Ambas variables son mas frecuentes en los pacientes diagnosticados de tumor
vesical, HPB y la forma idiopatica. No obstante, en ninguna de las dos variables puede
establecerse correlacion con el debut de las patologias anteriormente mencionadas.

En el caso del tratamiento con anticoagulantes/antiagregantes, el parrafo anterior
coincide con la informacién encontrada en la bibliografia, donde se recoge que aunque
un paciente esté en estado de hipocoagulacién/agregacion deben realizarsele pruebas
diagnésticas dado que el tratamiento no justifica la apariciéon de hematuria (1).

No obstante, aunque se ha demostrado que no es un factor de riesgo directo tampoco
puede afirmarse que el riesgo de sangrado sea 0, sobre todo con un INR>4. (20) Por
ello se recomienda reevaluar el tratamiento anticoagulante/antiagregante a la par que
se buscan otras causas de sangrado, ya que lo que si se ha demostrado es que una
vez instaurada la hematuria la toma concomitante de este tratamiento favorece la
aparicion de multiples complicaciones. (21)

Por otra parte, en toda la literatura consultada acerca del desarrollo de cancer vesical
se establece una clara correlacion con el consumo de tabaco. (22) En este estudio no
se han encontrado esta correlacion seguramente debido a un tamafio insuficiente de la
muestra.

o Relacién hematuria y cancer de prostata

Para concluir, de los 8 pacientes que fueron diagnosticados con cancer de prostata un
50% presentaron hematuria macroscépica y el otro 50% microscopica.

En este tipo de cancer las manifestaciones clinicas son poco evidentes y muy
inespecificas, por lo que no es infrecuente que se diagnostique en estadios avanzados
o de forma casual a través de algun chequeo rutinario. En el caso de si presentar
signos y sintomas los mas frecuentes no son la hematuria, que solamente aparece en
un 26.25% de los casos, si no que se suelen objetivar sintomas obstructivos (56.25%)
o irritativos (52.81%) del tracto urinario. (23)

Por ello en estos casos no queda muy claro si se puede relacionar la presencia de
hematuria con el cancer de préstata, o si mas bien se trata de un hallazgo casual
producido por otro proceso que quedo eclipsado ante la evidencia de un cancer. Para
determinarlo analizar la tendencia del PSA del paciente puede ser de ayuda.
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9. CONCLUSIONES

- La causa mas frecuente de hematuria asintomatica fue la idiopatica, seguida
del cancer vesical y de la hiperplasia benigna de préstata.

- La causa mas frecuente de macrohematuria asintomatica fue el cancer vesical
seguida de la forma idiopatica y de la hiperplasia benigna de préstata.

- La causa mas frecuente de microhematuria asintomatica fue la idiopatica
seguida de la hiperplasia benigna de prostata vy la litiasis urinaria.

- Aunque mas de la mitad de los fumadores presentdé macrohematuria no puede
establecerse una relacion significativa entre ambas variables.

- La edad media de aparicion de la hematuria son los 67.9 afos, con un pico de
maxima incidencia entre los 65-80 afios. Cuando se presenta a partir de los 40
afios aumenta el riesgo de malignidad.

- Existen diferencias significativas entre las causas de hematuria por sexo. En
hombres lo mas frecuente fue la hiperplasia benigna de préstata seguida por el
tumor vesical y la forma idiopatica. En mujeres lo mas prevalente fue la forma
idiopatica y después el cancer vesical y la patologia litiasica.

- El Equipo de Area Sanitaria del que fueron derivados mas pacientes fue el de
Delicias Sur.

- En pacientes fumadores las etiologias que se encontraron con mayor
frecuencia fueron el cancer vesical, la forma idiopatica y la hiperplasia benigna
de préstata, pero no pudo establecerse una correlacion significativa.

- En pacientes anticoagulados/antiagregados las causas mas frecuentes fueron
la hiperplasia benigna de proéstata, el cancer de vejiga y la forma idiopatica,
pero no pudo establecerse una correlacién significativa.
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11. ANEXOS

1. Tabla sobre los distintos items a preguntar en la anamnesis del paciente con
hematuria.

. Caracteristicas de la hematuria

* Color y presencia de codgulos
* Posibilidad de miccion
* Dolor, localizacion, caracteristicas

. Sintomatologia sistémica acompafiante

* Fiebre
* Artralgias
* Dolor abdominal

* Pérdida de peso, sindrome constitucional

. Diatesis hemorragica

* Equimosis
¢ Hematomas

. Factores de riesgo de cancer urolégico

* Edad mayor de 40 afos

* Tabaco

* Abuso de analgésicos

* |mradiacion pélvica, ciclofosfamidas
* Exposicion a colorantes o tintes

5. Relacién con el ejercicio
. Relacion con la menstruacion

. Sintomatologia genitourinaria

* Dolor flanco
* Frecuencia, urgencia, disuna
* Disconfort vaginal o peneano

* Actividad sexual
o Catéteres urinanos

8. Medicacion
9. Historia familiar

2. Tabla que recoge

malignidad.

que tipo de prueba de
recomendada segun las caracteristicas de la

imagen estad mayormente
hematuria y el riesgo de

Characteristics

Risk of Malignancy

Low

Medium

High

Type of hematuria
Agey)

Firstline

Second line

Third Line

Fourth Line

Microhematuria
<50

(Ultrasound) or (cystoscopy)

If firstline negative, stop

Microhematuria
> 50

Ultrasound or cystoscopy

If first line negative and risk or
persisting hematuria, CT
urography

If second line negative and risk
or persisting hematuria, urine
cytology

If third line positive, retrograde
ureteropyelography or

ureterorenoscopy

Macrohematuria
<50

Ultrasound or cystoscopy

If first line negative and risk or
persisting hematuria, CT
urography

If second line negative and risk
or persisting hematuria, urine
cytology

If third line positive, retrograde
ureteropyelography or
ureterorenoscopy

Macrohematuria
>50

CT urography or cystoscopy

Iffirst line negative and persisting
hematuria, urine cytology

If second line positive, retrograde
ureteropyelography or
ureterorenoscopy
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3. Diagrama de barras que muestra la frecuencia de pacientes remitidos desde
cada EAP al Servicio de Urologia del HCULB.

Frecuencia de pacientes remitidos desde cada Equipo
de Atencién Primaria

EAP ZARAGOZA VALDEFIERRO  m—
EAP ZARAGOZA UNIVERSITAS mm——
EAP ZARAGOZA OLIVER  m——
EAP ZARAGOZA MIRALBUENO GARRAPINILLOS  m—
EAP ZARAGOZA DELICIAS SUR 1
EAP ZARAGOZA DELICIAS NORTE m—
EAP ZARAGOZA BOMBARDA m—
EAPUTEBO m—
EAP TAUSTE  mo—
EAP TARAZONA =
EAP SOS DEL REY CATOLICO m
EAP SADABA m
EAP MARIA DE HUERVA mo—
EAP LA ALMUNIA DE DONA GODINA  o—
EAP HERRERA DE LOS NAVARROS m
EAP GALLUR  mo—
EAP EPILA mo—
EAP EJEA DE LOS CABALLEROS ~ m—
EAP CASETAS e
EAP CARINENA s
EAP BORJA ms—
EAP ALAGON  mo—

4. Grafico de barras que correlaciona la frecuencia de fumadores no conocidos,
no fumadores y si fumadores con el sexo del paciente.

Relacion habito tabaquico y sexo
120

100
80

60

4
il Ll ks
0 .

Fumador: Nc Fumador: No Fumador: Si

o

o

® Hombre mMujer m Total

40



5. Diagrama de barras que recoge las frecuencia de pacientes con cada

diagndstico establecido para hematuria.

Frecuencias diagndstico principal hematuria

Uretrorragia 1
Tumor vias urinarias altas 1l
Tumor vesical I

Tumor de vias urinarias altas 1
Tumor de Glande 1

Nefrologica mm

Litiasis urinaria  EEG—_————
Idiopdtica I
Hemoglobinuria m
HBP I ——

Ginecoldgica
Esquistosomiasis 1

Esfuerzo fisico

Cancer de prostata  —m

|

Céncer de células renales

m % del Total

100

6. Diagrama de barras que muestra la relacion entre el subtipo de hematuria y el

consumo de tabaco.

Frecuencia de fumadores (nc, si, no) en relacion
al tipo de hematuria

250
200
150

100

5
| I-lI ik Ill

Macroscopica Microscoépica Total

o

B Fumador Nc  ®Fumador No ®FumadorSi ®Fumador Total
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7. Grafico de barras que muestra la relacion entre el diagndstico principal y el

subtipo de hematuria.

Relacion entre el tipo de hematuria y el diagndstico

Total

Uretrorragia

Tumor vias urinarias altas
Tumor vesical

Tumor de vias urinarias altas
Tumor de Glande
Nefrologica

Litiasis urinaria
Idiopatica
Hemoglobinuria

HBP

Ginecolodgica
Esquistosomiasis
Esfuerzo fisico

Cancer de préstata

Cancer de células renales

_..r“‘

definitivo

50 100 150

Total mMicroscopica mMacroscopica

200 250

8. Grafico de barras que muestra la frecuencia de pacientes con cada
diagndstico principal en funcion del sexo.

Diagnosticos principales en funcidn del sexo del paciente

Total

Uretrorragia

Tumor vias urinarias altas
Tumor vesical

Tumor de vias urinarias altas
Tumor de Glande
Nefrologica

Litiasis urinaria
Idiopatica
Hemoglobinuria

HBP

Ginecoldgica
Esquistosomiasis
Esfuerzo fisico

Cancer de préstata

Cancer de células renales

o

A

50 100 150

mTotal mMujer = Hombre

200

250



9. Grafico de rectangulos que ilustra la proporcion de pacientes fumadores en
cada diagndstico.

Proporcién de pacientes fumadores en funcién de la patologia

B Cancer de células renales B Cancer de prostata

B Esfuerzo fisico B Esquistosomiasis

B Ginecolégica B HBP

B Hemoglobinuria W Idiopatica

M Litiasis urinaria B Nefrolégica

B Tumor de Glande B Tumor de vias urinarias altas
B Tumor vesical B Tumor vias urinarias altas

Cancer
de
Litiasis prosta

urinaria ta

Ginec | Ne .

C
Idiopatica Tumor vesical i

10. Diagrama de barras acumuladas que muestra la relacién entre el diagnéstico y
la toma concomitante de farmacos anticoagulantes/antiagregantes.

Relacion entre principales diagndsticos y toma concomitante de
anticoagulantes/antiagregantes

Uretrorragia 1

Tumor vias urinarias altas
Tumor vesical

Tumor de vias urinarias altas
Tumor de Glande
Nefrologica

Litiasis urinaria

Idiopatica
Hemoglobinuria

HBP

Ginecoldgica
Esquistosomiasis
Esfuerzo fisico

Cancer de préstata

Cancer de células renales

o

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

B Anticoagulacion/antiagregacion: No B Anticoagulacién/antiagregacion: Si
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11. Graficas comparativas sobre las causas de hematuria mas frecuentes

adultos en funcién de la edad y el sexo.
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12. Permiso de la Direccion del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa para la
revision de historias clinicas de pacientes necesarias para la elaboracién de

este trabajo.
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dado que es un estudio observacional sin intervenciéon y puede llegar a ser dificil el
acceso a determinados pacientes por la morbi-mortalidad que pueden llegar a tener
algunas causas de hematuria a 1 aio.
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5.-Conflicto de intereses:

Ninguno

Anverso del Anexo I: PE-03-1_Z3(X)_Rev.B_Solicitud para realizar Proyectos de Investigacién en el Sector III
)

rRecursos solicitados:
Revision de historias \ Uso de bases de O Aplicacién de encuentas
clinicas | datos |
0O * Realizacion de { * Aplicacién de 0 * Otros
pruebas diagndsticas | tratamientos

*Nota: Describir el tipo de pruebas diagndésticas, tratamiento a utilizar o en su caso cualquier otro recurso

solicitado.

Duracién y cronograma de actividades:
Mayo: Solicitud de Base de datos de Interconsultas Virtuales en HCE por hematuria al
Servicio de Preventiva , Uso de Programa Janovi para realizar su estudio descriptivo.

Junio: Presentacion de resultados.

Analisis de costes: (Especificar los costes derivados de la realizacién del Proyecto)

Ninguno
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Firma del Jefe de Servicio y/o
Firma del Solicitante: Firma del Tutor: Coordinadog,del Centro de
N A Salud dén;;se desarrolle:
{ Lugar y Fecha
En,Zaragoza , a 7 de Mayo de 2023
Reverso del Anexo I: PE-03-1_2Z3(X)_Rev.B_Solicitud para realizar Proyectos de Investigacion en el Sector III.
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