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Modificarile histopatologice in stricturile dobandite de uretra
G. Scutelnic

Spitalul Clinic Republican

Histological Modification in Strictures of the Urethra

To determine an optimal program of preventative surgery in treating acquired urethral strictures the author studied 112 morphological
specimens from patients who had suffered from the condition for periods of 3 months to 14 years and who had received the classical form of
surgical treatment. 15 (13.4%) patients were operated on during the first 3 months of the disease, 26 (23.2%) patients — at 3-12 months and 71
(63.4%) patients — after more than 1 year. The pathological process continued at the strictural level even in patients with absent or minimal
clinical manifestations. Acute inflammatory changes predomined in affected tissues during the first 3 months, the proliferative phase at 3-12
months and the remodeling of cicatriceal tissue and aggravation of local fibrosis after 1 year. Therefore, a planned 2-stage surgery with special
regard to the prevention of recurrence represents the optimal operative strategy in such patients.
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McTonaTtonornyeckne N3MeHeHUs Npu NPUOGPETEHHDBIX CTPUKTYPaX YPeTpbl

Bpu1o n3ydeHo 112 MopQonornyeckux mpernaparoB CTPUKTYP ypeTphl IAIMEHTOB, IIPOOIEePUPOBAHHBIX KIACCUYECKIMI METONVIKAMIA.
JlmiTenbHOCTD 3a60/IeBaHNsA BaPbUPOBAa OT 3 Mecsres o 14 yeT. 15 (13,4%) mauueHTOB ObIIO MPOONEPUPOBAHO B IIepBbIe 3 MecsALla IOCIe
Havasa 607esHy, 26 (23,2%) naieHToB — yepes 3-12 mecanes u 71 (63,4%) manyenTos — 6onee 4eM 4yepes 1 rop nocie fe6wTa 3a601eBaHMA.
CregyeT OTMETHUTB, YTO aKTUBHBII TATOTIOTMYECKIIT IPOL[ecC B 0OIACTIL CTPUKTYPhI ObUT OOHAPYIXKEH faXke Y MALMEHTOB 0e3 KIMHIIeCKIUX
IIpOsAB/IeHMIT 060CTpeHns. B TeueHme mepBbIX 3-X MecsLeB MOC/Ie Hadasla 3a00IeBaHMs Ipeo6naany BOCIaTuTebHble U3MEHEHA, B IEPUO,
3-12 MecALeB — PO yKTUBHBIE I3MEHEeHN, depe3 1 rofi 1 601ee — OBII0 OTMEUEHO PeMOfieNIMpOBaHye pyO1[0BOJ TKAHNU 1 HApACTaHIe MECTHOTO
¢ubposa. CoOTBETCTBEHHO, Olepalueil BbIOOpa ABIAETCA 2-X dTallHaA XUPYprudeckad KOPPeKUMA CTPUKTYP YPeTphbl ¢ 00A3aTeIbHBIM
ocyllecTBIeHeM IPOMIIAKTUKI TTOCIE0ePAIIOHHbIX PELM/VBOB.

KrroueBrie cnoBa: Mopdonorinyeckue npernapaTel, CTPUKTYpPa ypeTpsl.

Introducere chirurgical al stricturilor de uretra (circa 5-7% din spitalizari

Strictura uretrei are o prevalentd sporitd atat in tarile in stationarul urologic) - indicdnd o morbiditate circa de 2

economic dezvoltate, cat si in tarile in curs de dezvoltare. ori mai sporitd in comparatie cu SUA. Selectarea momentului

Datele statistice din SUA demonstreaza 5 000 de internari optim pentru efectuarea interventiei chirurgicale de corectie

anual si circa 200 000 de consultatii ambulatorii anual, cauzate in stricturile de uretra este o problema dificila. Solutionarea

de stricturile de uretra. In SUA 6 din 1000 de birbati suferd acestei probleme poate fi eventual realizatd prin studierea mo-
de stricturile de uretra [1]. In Republica Moldova anual se dificérilor histopatologice la nivelul segmentului stricturat.

apreciaza aproximativ 100-120 de interndri pentru tratamentul
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Material si metode

Au fost cercetate 112 preparate histologice, prelevate
de la pacientii operati deschis cu stricturi posttraumatice,
iatrogene si postinflamatorii. Durata maladiei inainte de in-
terventie chirurgicald a variat de la 3 luni pand la 14 ani. Au
fost supuse studiului histologic portiunile de uretrd stricturatd,
tesutul parauretral proximal si distal calusului de strictura
propriu-zis. Tesuturile rezectate, cu dimensiuni aproximative
de 2-5 cm, in lungime, si de 1,5-2,5 cm, latime, dupi excizie
au fost supuse fixarii in solutie de formalind de 10% si apoi
prelucrate dupd metode morfologice uzuale pand la obtinerea
blocurilor tisulare parafinate, din care s-au obtinut sectiunile
histologice cu grosimea de 5-6 micrometri, plasate pe lame
histologice, colorate cu coloranti clasici: hematoxilind-eozina,
hematoxilina ferica si dupa metoda Van Gieson. Vizualizarea
sectiunilor prepapatului s-a efectuat la microscopul optic cu
amplificare 10 x 10, 10 x 40, 10 x 90.

Rezultatele obtinute

Analizand modificérile histopatologice la nivelul
stricturii uretrale (112 pacienti) am determinat schimbarile
patologice in epiteliul uretral, stratul muscular, adventie i in
glandele secretorii, in reteaua vasculara, tesutul periuretral si
in modificarile cacarcteristice infiltratului inflamator. Aceste
modificiri au fost cercetate in functie de timpul trecut de
la traumatismul suportat (stricturd posttraumatica — 64 de
pacienti) manopera chirurgicald sau diagnostica (stricturi
iatrogene — 12 pacienti) consecintele infectiei urogenitale
(stricturile postinflamatorii — 36 de pacienti) (tab. 1 si 2).
Procentele indicate in continuare reprezinta raportul dintre
numarul de cazuri inregistrate §i numérul de pacienti in fie-
care categorie aparte (tab. 1 i 2).

Descuamarea epiteliului a fost mai pronuntata la etapa
intermediard, de 3-12 luni dupa actiunea factorului patolo-
gic, cand a fost inregistratd la 12 (46,2%) pacienti. Aceastd
manifestare histopatologica a fost mai rard in alte perioade
de timp: pand la 3 luni - 14 (9,3%) cazuri; si la distantd — mai
mult de 12 luni dupa actiunea factorului patologic - 3 (4,2%)
cazuri (tab. 1).

Incidenta atrofiei mucoasei a fost in crestere progresivi
simultan cu avansare in timp - de la 3 (20%) cazuri, in pri-
mele 3 luni; 9 (34,6%) cazuri, in perioada de 3-12 luni, dupd
actiunea factorului patologic, si pana la 34 (47,9%) cazuri, la
in momentul > 12 luni dupd actiunea factorului patologic (p
< 0,05, in comparatie cu datele din primele 3 luni) (tab. 1).
Metaplazia epiteliului s-a dezvoltat mai des in perioada 3-12
luni dupa actiunea factorului etiologic, fiind depistatd la 17
(65,4%) pacienti din aceasta perioadd (p < 0,01). In primele
3 luni a fost rard — 1 (6,7%) caz. La o distantd de mai mult de
un an dupa actiunea factorului patologic, incidenta ei nu a
supranivelat 7 (9,9%) cazuri (tab. 1).

Modificérile atrofice ale tunicii musculare au fost atesta-
te cu o incidenta relativ stabila: 2 (13,3%), in primele 3 luni; 5
(19,2%), la o distanta de 3-12 luni; i 14 (19,7%), la o distanta
mai mult de 12 luni dupa actiunea factorului patologic. In
schimb, incidenta fibrozei a fost in crestere progresiva: de la
1 (6,7%), in primele 3 luni; 15 (57,7%); la o distanta de 3-12

luni; §i 65 (91,5%); timp de peste 1 an dupé actiunea factorului
patologic. Aceeasi tendinta a fost inregistratd in caz de atrofie
glandulard: 0% - in primele 3 luni; 19,2% - in perioada de
3-12 luni dupa actiunea factorului patologic si 40,8% - la o
distantd de mai mult de un an dupi actiunea lui. In schimb,
hiperplazia glandulara a fost cel mai frecvent inregistrata in
perioada 3-12 luni, cand aceastd modificare histopatologicd
a fost depistata la 19 (73,1%) pacienti, in comparatie cu 5
pacienti (33,3%) in primele 3 luni, si 5 pacienti (7,0%), la o
distanta mai mult de 12 luni din momentul actiunii factorului
provocator. Hipersecretia glandulara a fost depistatd la 35
(31,3%) versus 13 (86,7%) versus 18 (69,2%) versus 4 (5,6%)
pacienti. Incidenta dilatarii glandulare in functie de timp a
fost: 1 (6,7%) caz, la o distanta de pana la 3 luni; 6 (23,1%)
cazuri, in perioada 3-12;luni si 11 cazuri (15,5%), la o distanta
de mai mult de 12 luni. Rata de pacientil cu pseudochisturi a
demonstrat o tendinté certd de crestere odatd cu avansarea in
timp: 0% din cazuri - in primele 3 luni; 11,5% din cazuri - la
o distantd de 3-12 luni, si 15,5% din cazuri la o distanta de
mai mult de un an (tab. 1).

Infiltratul inflamator limfoplasmocitar a dominat la o
distanta de mai mult de un an din momentul actiunii factoru-
lui patologic, fiind depistat in 56 (78,8%) de cazuri, incidenta
lui a fost semnificativ mai redusa la o distantd de 3 luni - 3
(20%) cazuri si de 3-12 luni - 3 (11,5%) cazuri (p < 0,01). In
schimb, infiltratul leucocitar a fost caracteristic pentru peri-
oada precoce de 3 luni - 12 (80%) cazuri si de 3-12 luni - 22
(84,6%) de cazuri, ceea ce a fost statistic veridic mai frecvent
in comparatie cu perioada de peste 12 luni, cand au fost in-
registrate numai 3 (4,2%) cazuri. Infiltratele inflamatoare cu
componentd gigantocelulara, precum si cele granulematoase
s-au dezvoltat la o distanta de peste 12 luni dupa actiunea
factorului patologic. Conform localizarii, infiltratul inflamator
uretral a fost diagnosticat la 15 (100%) pacienti in primele 3
luni, 1a 25 (96,2%) pacienti — la o distanta de 3-12 luni §i numai
la 37 (52,1%) de pacienti - la distantd de peste 12 luni dupa
traumatism manopera chirurgicald/infectie. A fost observata
o crestere continuad a incidentei infiltratului inflamator, cu o
localizare periuretrald: de la 4 (26,7%), cazuri in primele 3
luni; 20 (76,9%) de cazuri, la distanta de 3-12 luni, $i pand la
49 (69%) de cazuri la distanta de peste 12 luni dupa actiunea
factorului etiologic. Infiltratul patologic a fost determinat
in regiunea suturilor la pacientii cu stricturile iatrogene de
uretrd, incidenta lui a fost maxima in perioada precoce - 5
(33,3%) cazuri, la o distantd de 3 luni, si 5 (19,2%), la o distantd
de 3-12 luni. Ins3, daci aceste cazuri ar fi fost raportate numai
la pacientii cu stricturi iatrogene, atunci incidenta lor ar fi
fost 86,6% in ambele cazuri. Incidenta infiltratului inflamator
perivascular de asemenea, a corelat cu severitatea procesului
inflamator si s-a caracterizat printr-o descrestere continua
odata cu avansare in timp, de la 12 (80%) cazuri, 19 (73,1%)
cazuri §i, ulterior, pand la 4 (5,6%) cazuri, la o distantd de mai
mult de 12 luni din momentul actiunii factorului patologic
(tabelul 2).

Fibroza interstitiala si colaginizarea stromei au fost
indicii cei mai puternic asociati cu avansarea in timp dupa
actiunea impactului patologic: cresterea incidentei de la 0 (0%)
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Tabelul 1

Modificarile morfopatologice la posttraumatism dupé nivelul uretrei in functie
de timpul interventia chirurgicala dupa ultima acutizare a infectiei urinare

Total La o distanta de pana | La o distanta de pana | La o distanta de mai
Modificarile morfopatologice la 3 luni la 12 luni mult de 12 luni
nr=112
nr=15 nr=26 nr=71
Descuamare 29 (25,9%) 14 (93%) 12 (46,2%) 3 (4,2%)
Epiteliul Atrofie 46 (41,1%) 3 (20%) 9 (34,6%) 34 (47,9%)
Metaplazie 25 (22,3%) 1(6,7%) 17 (65,4%) 7 (9,9%)
Atrofie 21 (18,8%) 2(13,3%) 5(19,2%) 14 (19,7%)
Fibroza 81 (72,3%) 1(6,7%) 15 (57,7%) 65 (91,5%)
Atrofie glandulard 34 (30,4%) 0 (0%) 5(19,2%) 29 (40,8%)
Stratul muscular, Hiperplazie glandulars 29 (25,9%) 5(33,3%) 19 (73,1%) 5 (7%)
fibros si glandele
secretorii Dilatare glandulara 18 (16,1%) 1(6,7%) 6(23,1%) 11 (15,5%)
Hipersecretie glandulara 35 (31,3%) 13 (86,7%) 18 (69,2%) 4 (5,6%)
Pseudochisturi 14 (12,5%) 0 (0%) 3(11,5%) 11 (15,5%)
Fibroza a stromei 62 (55,4%) 0 (0%) 7 (26,9%) 55 (77,5%)

Notd: Ponderea diferitelor manifestéri histopatologice este calculatd pentru fiecare categorie aparte in (total, la distanta de 3 luni, 12

luni, mai mult de 12 luni).

din cazuri, in primele 3 luni; 10 (38,5%) cazuri, in perioada
de 3-12 luni; si 65 (91,5%) de cazuri, la o distantd mai mult
de un an, a fost caracteristicd pentru fibroza periuretrala (p <
0,01). Evolutia unei astfel de semn histopatologic ca fibroza
stromei a fost similara: de la 0 (0%) cazuri, in primele 3 luni;
7 (26,9%) cazuri, la o distanta de 3-12 luni si 55 (77,5%) de
cazuri, la o distantd mai mult de un an din momentul actiunii
factorului patologic (p < 0,01) (tab. 2).

Vasculita proliferativa a corelat cu activitatea proce-
sului local reparativ si a fost cel mai frecvent raportata la o
distantad de 3-12 luni dupa actiunea factorului patologic - in
19 (73,1%) cazuri (p < 0,01), fiind semnificativ mai rara in
perioada precoce, pana la 3 luni - numai intr-un caz (6,7%) si
in 7 (9,9%) cazuri, la o distantd mai mult de 12 luni. Prezenta
intumescentei mucoide a corelat cu activitatea procesului
inflamator, cel mai pronuntat in primele 3 luni, cand acest

Tabelul 2

Infiltratul inflamator, reactia vasculara si modificarile in tesutul interstitial in functie
de timpul care s-a scurs de la actiunea factorului etiopatogenetic

La o distantd pana la | La o distanta panala La o distanta mai
I . Total > . A
Modificarile morfopatologice 3 luni 12 luni mult de 12 luni
nr=112
nr=15 nr=26 nr=71
Limfoplasmocitar 62 (55,4%) 3 (20%) 3(11,5%) 56 (78,8%)
Leucocitar 37 (33%) 12 (80%) 22 (84,6%) 3 (4,2%)
0,
Cu componenta giganto-celular 4(3,6%) 0 (0%) 1(3,8%) 3(4,2%)
Infiltratul Granulematos 4(3,6%) 0 (0%) 0 (0%) 4(5,6%)
inflamator
Uretral 77 (68,8%) 15 (100%) 25 (96,2%) 37 (52,1%)
Periuretral 73 (65,2%) 4 (26,7%) 20 (76,9%) 49 (69%)
n regiunea suturilor 10 (8,9%) 5(33,3%) 5(19,2%) 0 (0%)
Perivascular 35(31,3%) 12 (80%) 19 (73,1%) 4 (5,6%)
Vasculita proliferativa 27 (24,1%) 1(6,7%) 19 (73,1%) 7 (9,9%)
Vasel Intumescenta mucoida 35(31,3%) 12 (80%) 18 (69,2%) 5 (7%)
asele
Obliterarea lumenului arterial 19 (17%) 0 (0%) 3(11,5%) 16 (22,5%)
Staza venoasa 61 (54,5%) 15 (100%) 24 (92,3%) 22 (31%)
Fibroza periuretrala 75 (67%) 0 (0%) 10 (38,5%) 65 (91,5%)
Tesutul interstitial
Fibroza stromei 62 (55,4%) 0 (0%) 7 (26,9%) 55 (77,5%)

Notd: Ponderea diferitelor manifestari histopatologice este calculata pentru fiecare categorie aparte in (total, la o distanta de 3 luni, de

12 luni, mai mult de 12 luni).
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semn a fost determinat la 12 (80%) pacienti. Incidenta ei a fost
in descrestere continua in perioadele ulterioare de timp - 18
(69,2%) cazuri, la o distanta de 3-12 luni si 5 (7%) cazuri - la
o distanta de mai mult de 12 luni din momentul actiunii facto-
rului patologic (p < 0,01). Aceeasi evolutie a fost determinata
si pentru staza venoasd: 100% din cazuri (la o distantd de mai
putin de 3 luni) versus 92,3% din cazuri (la distanta de 3-12
luni) si 31% din cazuri timp de peste un an dupa actiunea
factorului patologic. Obliterarea lumenului arterial a fost
semnificativ mai frecventd in cazurile cu o distantd mai mult
de 12 luni din momentul actiunii impactului patologic - 16
(22,5%) cazuri versus 0 (0%) cazuri, in primele 3 luni si 3
(11,5%) cazuri in perioada 3-12 de luni posttraumatism dupa
acutizarea infectiei manopera chirurgicala (tab. 2).

Discutii

Am demonstrat faptul ca modificarile histopatologice
caracteristice stricturilor dobandite ale uretrei sunt nemijlocit
asociate cu complicatiile locale ale acestor stricturi. Spongio-
tibroza duce la obliterarea lumenului uretrei cu obstructia flu-
xului urinar. Ulterior, apare extravazarea urinei, formarea de
abcese periuretrale, de fistule urinare. Prezenta modificérilor
inflamatorii cronice in portiunile proximale si distale ale stric-
turilor explica cazurile de recidiva care apar dupd interventii
chirurgicale, excizia si anastomoza terminoterminala.

Actualmente este acceptat faptul ci strictura uretrald
reprezintd un proces fibros asociat cu diferite grade de spon-
giofibrozd, care scade complianta peretelui uretral si duce la
obstructia lumenului uretral. Procesul de formare a stricturii
uretrale consta in descuamarea epiteliului si in activarea mio-
fibroblastelor locale sub actiunea diferitor factori patogenetici
[5]. Acumularea sau modificarea subtipului de colagen condi-
tioneaza dezvoltarea tesutului fibros dens [6, 7]. Studiul altor
autori a demonstrat distorsionarea architectonicii locale, cu
deregliri de raport intre muschii netezi, sinusuril i matrice
extracelular [8]. Cele mai pronuntate modificari fibrotice au
fost depistate in stricturile posttraumatice [1].

Examenul morfopatologic, efectuat in actualul studiul, a
furnizat multe date de valoare. A fost confirmatd prezenta aproa-
pe permanenta a infiltratului inflamator la nivelul segmentului
stricturat (107 din 112 cazuri ( 95,5%)), cu toate cd semnele
de inflamatie locala clinic manifestatd a fost raportatd numai
de 64 de paciente din 562 (11,4%). Astfel, putem conchide, ca
procesul inflamator local reprezinta o trasaturd morfopatologica
caracteristica stricturii dobandite de uretra [1]. Conform opiniei
mai multor autori, numai tratamentul radical este capabil sa
dezlantuiasci procesul patologic autosustinut la nivelul stricturii
uretrale, cu precidere se recomanda cel endourologic la etapa
precoce [2]. Aceastd recomandare este confirmata i de studiul
morfopatologic comparativ al preparatelor histopatologice la o
distanta de 3, 12 si mai mult de 12 luni dupi actiunea factorului
patologic, care a demonstrat sporirea procentajului infiltratului
limfoplasmocitar, caracteristic pentru procesul inflamator cronic,
dela20%,la o distantd de 3 Iuni, pani la 78,8%, la distantd de peste
12 luni, simultan cu micsorarea incidentei infiltratului inflamator
leucocitare, de la 80%, la o distanta de 3 luni pana la 4,2%, la o
distantd de peste un an. La circa 8,4% dintre bolnavi, la o distanta

de peste un an a fost constatata inflamatia granulomatoasa sau un
infiltrat inflamator cu componenta gigantocelulard. De asemenea,
a fost constatata redistributia infiltratului din regiunea uretrala
(incidenta a scazut de la 100% pana la 52,1%) in cea periuretrald
(incidenta a crescut de la 26,7% péana la 69%), ceea ce indica ca-
racterul autosustinut al procesului patologic. Un alt factor, care
determind momentul optim pentru interventie chirurgicala de
corectie a stricturii de uretrd, este progresia fibrozei periuretrale
(de la 0%, in primele 3 luni, 38,5% la distanté de 3-12 luni pana
la 91,5%, la o distanta de peste 12 luni) i a stromei (de la 0%, in
primele 3 luni, 26,9%, la o distanta de 3-12 luni, pand la 77,5%, la
o distantd de peste 12 luni). Este cert, ca sclerozarealocald excesiva
micsoreazd probabilitatea reusitei actului chirurgical, fie deschis,
fie endoscopic [3, 4] si oportunitatea interventiei chirurgicale este
maximd in momentul in care procesul inflamator este atenuat,
iar procesul de scleroza nu are amploare [1].

Concluzii

1. Una dintre concluzii importante ale studiului efec-
tuat este confirmarea posibilitétii de perpetuare a procesului
patologic, dovedit la examenul histopatologic, in conditiile
manifestarilor clinice minore.

2. Din punct de vedere al duratei de timp, la pacientii
cu stricturi uretrale, in primele 3 luni dupa actiunea factorului
etiopatogenetic se atestd predominarea proceselor inflamatorii
acute la nivelul segmentului stricturat, la o distantd de 3-12
luni - a celor productive i la distantd de peste 12 luni - a
proceselor de remodelare restantd a tesutului cicatricial, cu
agravarea proceselor locale de fibroza.

3. Prin urmare este recomandatd rezolvarea stricturii
uretrale in mod de plan in 2 etape, cu o atentie deosebita in
profilaxia recidivelor.
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