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ARTIGO DE REVISAO

Instabilidade vesical na infancia

EDUARDO TAVORA FERNANDES

(J. Bras. Urol., 16: 1, 1990)

INTRODUCAO

A sfndrome da instabilidade vesical consiste na per-
sisténcia de contragdes involutirias e incontroldveis do
detrusor em criangas nas quais socialmente j4 se espera
encontrar continéncia urinfria (3 a 6 anos).('”2 Embora te-
nha evolugdo benigna, com cura espontinea na maioria
dos pacientes, € uma anomalia de grande interesse para o
urologista pediitrico devido A sua freqiiéncia, A associa-
¢do com infeccio urindria e refluxo vésico-ureteral®® e 2
importancia do diagnéstico diferencial, que & feito com
malformagdes congénitas ¢ neuroldgicas potencialmente
deletérias para os rins. O aspecto social da instabilidade
vesical, que se manifesta comumente com incontinéncia
urindria de estresse e enurese, pode ser responsével por
sérios danos psicolSgicos para a crianga, em decorréncia
de medidas punitivas aplicadas por pais e responséveis
que ignoram a fisiopatologia desta anomalia. O objetivo
desta reviso € de apresentar, de uma forma prética e
simplificada, os principais progressos obtidos no diag-
néstico e tratamento da sfndrome de instabilidade vesical
na infancia.

CONCEITO DE NORMALIDADE

Para estudarmos os distiirbios miccionais da crianga
devemos, primeiramente, resumir o que sabemos sobre o
processo fisiolégico de maturagdo e controle da micc¢éo,
j& que nem sempre € facil diferenciarmos o normal do
patolégico.

O processo normal de micgado pode ser dividido em 2
fases distintas: a de enchimento e a de expulsdao®), O
sistema nervoso autdnomo e a inervagdo somdtica pelo
nervo pudendo, agindo em harmonia, sdo os responséveis
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pelo bom funcionamento desse processo. O fundo da be-
xiga € inervado predominantemente pelos receptores beta
adrenérgicos, que, ao serem estimulados, relaxam a mus-
culatura do detrusor, permitindo que a fase de enchi-
mento se faga sem aumento da pressdo intravesical. Os
receptores alfa-adrenérgicos aumentam a tonicidade da
musculatura do colo vesical, contribuindo assim para a
continéncia urinéria%,

O aumento da pressao intravesical € o estfmulo para
o infcio da micc¢ao voluntdria e da involuntiria. Este es-
tfmulo resulta no esvaziamento da bexiga através de uma
agdo sinérgica do sistema colinérgico parassimpético
contraindo o detrusor, e do nervo pudendo, relaxando o
esfincter externo e a musculatura esquelética do perfneo.
O mesencéfalo, mais especificamente a formagao reticular
pontinomesencefilica, ¢ o responsivel pela coordenacéo
do reflexo da micgdo."”). Por dissinergia entende-se a falta
desta coordenacdo, com auséncia de relaxamento do es-
fincter externo no momento da contragao do detrusor, o
que resulta numa obstrugio funcional ao esvaziamento da
bexiga.

O que diferencia o adulto da crianga € a sua capaci-
dade de controlar voluntariamente os muitos componentes
do ato miccional. No lactente, a mic¢do € um ato reflexo
ao nfvel da medula espinhal; gradativamente, haverd uma
transi¢do para o controle voluntdrio da contragido do de-
trusor, ao nfvel da c6rtex cerebral. A primeira etapa cor-
responde & habilidade de indicar quando a bexiga esta
cheia e a micgdo € iminente, 0 que ocorre entre o primei-
ro e o segundo ano de vida. Aos 2 anos de idade, a crian-
Ga comega a conseguir retardar o infcio da mic¢ao por um
curto perfodo de tempo, ¢ aos 3 anos apresenta um con-
trole diurno bem estabelecido??),

Aos 4 anos e meio 87,8% tém controle diurno com-
pleto e 12,2% ainda tém enurese. Nesta idade, embora a
maijoria das criangas possa parar de urinar ao comando,
algumas ainda tém dificuldade de iniciar a micgdo sem
que a bexiga esteja cheia, o que ocorrerd em geral entre
os 3 e meio e 6 anos de idade.®
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Durante o perfodo de maturagao do controle da fun-
¢ao vesical, a crianga passa por um perfodo de transicédo
onde a continéncia ndo € obtida pela supressio neurols-
gica da contragdo do detrusor, mas sim por uma contra-
¢do voluntdria do esfincter externo. Embora isto ocorra
transitoriamente em todas as criangas, naquelas em que
este padrdo incoordenado persiste, encontraremos as sfn-
dromes clinicas de disfungdo miccional.

CONCEITO DE INSTABILIDADE VESICAL
DA CRIANCA

O diagnéstico de instabilidade vesical € cistometro-
gréfico e consiste na presenga de contragSes involunt4rias
do detrusor superiores a 15 cm de H20 na fase de enchi-
mento da bexiga (‘‘International Continence Society”,
1976).6) Para evitar perda de urina, a crianga contrai a
musculatura esquelética do esfincter externo e do perf-
neo. Esta dissinergia voluntiria leva a uma obstrugédo
funcional da bexiga, € a um conseqiiente aumento da
pressdo intravesical, o que, por sua vez, € um dos meca-
nismos responsiveis pela freqliente associagdo com in-
fecgoes urindrias recorrentes e refluxo vesicoureteral.@?)

A infecgdo urindria de criangas com instabilidade ve-
sical € originada por uma sé€rie de fatores interligados. A
comegar, o fechamento reflexo da uretra distal faz com
que a urina contaminada da uretra proximal reflua para
dentro da bexiga.(15: 29, 36) Esta, na presenga de uma pres-
sdo intraluminal elevada, ird colonizar a parede vesi-
cal.®® Estudos experimentais demonstram a diminuigdo
da circulagdo sangiifnea na presenga de contragdes fortes
do detrusor. Postula-se que a migragdo de leucdcitos e de
outros agentes de defesa antibacteriana seja prejudicada
devido 2 esta diminuigéio da circulagdo.® A este processo
soma-se o esvaziamento incompleto da bexiga e o refluxo
vesicoureteral, que poderao perpetuar a infecgfio.(1

Segundo Koff, 50% dos pacientes com instabilidade
vesical e infecgGes urindrias recorrentes apresentam re-
fluxo vesicoureteral.?!) O tratamento das contragdes in-
voluntdrias do detrusor com anticolinérgicos faz com que,
em relagdo a um grupo controle, a incidéncia de infec-
¢Oes urindrias diminua em 4 vezes e o refluxo vesicoure-
teral desaparega 3 vezes mais freqientemente.?5 Entre-
tanto, embora o desaparecimento do refluxo seja maior no
grupo portador de instabilidade vesical, observou-se
maior incidéncia de cicatrizes renais novas ou progressao
das antigas em criangas com refluxo vesicoureteral e dis-
fungdo vesical, o que atribuem 2 alta pressdo intravesical
destes pacientes.®4

Classicamente, a instabilidade vesical se manifesta
por polaciiria, urgéncia, incontinéncia urindria diurna de
estresse e enurese. A constipagdo intestinal € freqlente

em pacientes com distiirbios miccionais e infecgdo urina-
ria, sendo que recentemente uma conexdo funcional di-
reta entre constipacio e controle miccional foi estabeleci-
da para explicar esta associagio.@?

DIAGNOSTICO CLINICO

A anamnese, o exame ffsico e o exame completo de
urina sdo essenciais para o diagndstico de instabilidade
vesical na infdncia. Segundo alguns autores isto € tudo o
que necessitam para a avaliagdo e o tratamento da maioria
dos pacientes.?? Embora o quadro clfnico cléssico pre-
viamente descrito seja o mais comumente encontrado,
eventualmente a manifestacéo clfnica pode ser incomple-
ta. Por exemplo, algumas criangas ndo tém incontinéncia
urindria de estresse durante o dia, mas apresentam uma
importante histéria de polacidria; esta micgao freqliente €
a maneira com que impedem a perda da urina quando da
contracdo involuntdria do detrusor. A urgéncia também
nem sempre € relatada espontaneamente, pois ocasional-
mente tanto os pais como o paciente j4 estdo habituados
com a id€ia de ndo poderem esperar muito para ir ao ba-
nheiro.

Quanto aos dados de anamnese importantes para o
diagnéstico diferencial com a bexiga neurogénica deve-
mos citar o inicio subito da disfuncio vesical, a associa-
¢80 com dor na coluna lombar ou cervical, distiirbios de
sensibilidade das regiGes perineal e genital e incontinén-
cia fecal.®”) Na hist6ria pregressa devem ser pesquisadas
a presenga de intervengbes ortopédicas ou neurocinirgi-
cas, e a associagdo com patologias do tipo diabetes, sffilis
€ anemia perniciosa.

O ureter ectépico deve ser considerado no diagndsti-
co diferencial, pois pode se manifestar com perda conti-
nua de urina e infec¢do urindria. No entanto, faltam os
sintomas de urgéncia e polaciiria, comuns na instabilida-
de do detrusor. As patologias obstrutivas, como a vélvula
de uretra posterior, podem apresentar uma incontinéncia
paradoxal causada por escape de urina a um grande au-
mento da pressio intravesical.('® Pacientes com 4nus im-
perfurado, atresia de es6fago e anomalias congénitas
muiltiplas tém maior risco de apresentar lesSes neurolSgi-
cas, pois sdo comumente portadores de defeitos da coluna
vertebral (sfndrome de Vater).(%

O exame ffsico de criancas com instabilidade vesical,
embora normal, deve ser realizado com muita ateng&o.
Constituem sinais suspeitos de distirbios de origem neu-
rolégica a presenga de anormalidades da coluna lombo-
sacra, hiperpigmentagdo, mechas de cabelos, seios pilo-
nidais, lipomas, hemangiomas, assimetria da prega glitea,
¢ uma reduzida tonicidade do esfincter anal.®?

J. Bras. Urol., 16 (1) — jJan/mar, 1990



A presenga de bexiga palpivel pode indicar uma
quantidade anormal de urina residual pSs-miccional.®” O
exame neurolégico completo € realizado em todos os pa-
cientes, com atengdo especial 3 marcha, distirbios da
sensibilidade das regiGes perineal e genital, e & pesquisa
dos reflexos tendfneos profundos e do reflexo bulboca-
vernoso. A auséncia de reflexo bulbocavernoso no meni-
no ¢ indicativo de lesdo neurogénica, embora a presenga
do mesmo ndo exclua uma anomalia neurolégica.®

EXAMES COMPLEMENTARES

1. Exames laboratoriais

O exame de urina constitui-se, certamente, no exame
complementar de maior valor para a avaliacio de criangas
portadoras de distiirbios da micgio. A alta incidéncia de
infecgSes nestes pacientes faz com que pelo menos uma
cultura de urina seja sempre requisitada. Vale lembrar
que a cistite aguda, mesmo em criangas que ndo sio por-
tadoras de distirbios da micgdo, pode causar polaciiiria e
urgéncia devido a agdo irritativa da infecgdo na parede
vesical.(10

Densidade urindria baixa € encontrada na insuficién-
cia renal crénica e no diabetes insipidus. Estas enfermi-
dades, junto com diabetes melitus, evidenciado pela pre-
senga de glicostinia, podem causar polidria e simular cli-
nicamente a sfndrome da instabilidade vesical. Nos casos
com sintomatologia persistente, devemos também dosar o
célcio na urina, pois a hipercalciliria pode se manifestar
com sintomas de irritagdo da bexiga.?

2. Urodinimica

Embora o critério para o diagnéstico da instabilidade
vesical seja urodindmico devido ao curso benigno desta
doenga, alguns autores reservam o estudo completo para
0s casos em que o quadro clfnico ndo é caracterfstico ou
quando a resposta a terapéutica ndo & eficaz. Em geral
devemos, pelo menos, medir o fluxo urindrio, pois este &
um exame ndo invasivo, de facil obtencido, e excelente
para o diagnéstico diferencial; nas anomalias congénitas
obstrutivas (vélvula de uretra posterior, ureterocele ects-
pica) e na sfndrome de Hinman (bexiga neurogénica nao-
neurogénica)) o fluxo urin4rio € anormal.

O exame cistometrogrifico comega com a obtengao
do volume residual pés-miccional. O resfduo na instabili-
dade vesical € pequeno, devendo ser inferior a 25 ml.
Quando este volume € alto devemos suspeitar de anoma-
lias neurolégicas, congénitas, obstrutivas, ou da sfndrome
de Hinman.'” A vfdeo-urodinimita, onde a cistometro-
grafia estd acoplada ao exame radiogrifico, & particular-
mente util nestes pacientes, pois pode documentar a pre-
senga de refluxo vesicoureteral por ocasido de uma con-
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tragdo involuntiria do detrusor.?8) Embora o exame uro-
dindmico possa excepcionalmente ser feito sob anestesia
geral,?® a maioria dos autores faz 0 exame com a crianga
acordada e sem sedagio; neste caso, um bom preparo psi-
colégico para o exame € essencial, pois o resultado € in-
conclusivo quando ndo h4 colaboragdo do paciente.
Acreditamos que o cistometrograma € diagndstico de
instabilidade vesical ndo apenas quando demonstra a pre-
senga das contragGes anormais do detrusor, mas também
quando, na presenga de clfnica sugestiva, encontramos
uma bexiga de capacidade funcional reduzida.(19

A capacidade vesical ideal € calculada tomando-se
como referéncia a idade e usando-se a férmula: capacida-
de em ongas (1 onga = 28,35 gramas) = idade em anos
+ 2.© A associago de bexiga pequena em pacientes com
distirbios da micgdo ndo € real, pois quando medida sob
anestesia geral os valores obtidos s&o normais.®® Acre-
dita-se que esta reduzida capacidade seja um sinal da hi-
pertonia vesical destes pacientes, e que corresponda a
uma contragdo anormal do detrusor que nio pdde ser
controlada e causou perda de urina.19

No nosso meio, verificou-se que, mesmo em centros
que ndo disponham de equipamentos sofisticados, a cis-
tometria 3 4gua devido 2 sua simplicidade, pode ser feita
em qualquer centro urolégico.(9)

3. Avaliagiio radioldgica

A cistouretrografia miccional est4 indicada para todas
as criangas que apresentam infecgio urindria, indepen-
dente da disfung@o vesical. Nos pacientes portadores de
instabilidade do detrusor que nunca tiveram infecgéo uri-
néria documentada, o valor da cistometrografia é contro-
verso. Resultados preliminares de um estudo realizado na
Universidade de Minessota demonstram que a incidéncia
de refluxo vesicoureteral € alta em criangas com instabi-
lidade vesical mesmo na auséncia de infecgSes urind-
rias. (")

Como a incidéncia de refluxo vesicoureteral em ir-
méos, com ou sem disfungio vesical € alta (20% e 38%
respectivamente), alguns autores acreditam que a cisto-
metrografia miccional € indicada para todos os irméos de
pacientes portadores de refluxo vesicoureteral.?)

O estudo ultra-sonogréafico do trato urindrio € o outro
exame freqlientemente requisitado. Nestes pacientes ndo
€ raro encontrarmos espessamento da parede vesical, cujo
limite normal € de 3mm quando cheia, e de Smm quando
vazia.('®) Esse espessamento & a evidéncia radiogréfica da
elevada pressdo intravesical destas criangas, conseqiién-
cia da obstrugdo funcional ao esvaziamento da bexiga
causada pela dissinergia voluntiria da musculatura do pe-
rneo e esfincter externo. Embora a ultra-sonografia seja
um 6timo exame para o rastreamento de anomalias con-
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génitas do trato urindrio superior, quando a cistografia
miccional documenta refluxo vesicoureteral, preferimos
obter uma urografia excretora.?”) Com isto teremos nio
s6 o diagndstico anatdmico mas também uma avaliagio
funcional dos rins,

O estudo radiogréfico da coluna vertebral € indicado
quando da presenga de sinais e sintomas suspeitos. Na
presenga de malformacdes da coluna vertebral, a tomo-
grafia computadorizada, mielografia ou, mais recente-
mente, a ressonidncia magnética, estio indicados para
afastarmos uma lesdo neurolégica oculta.('9

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Embora diversas patologias que podem simular clini-
camente a instabilidade vesical da crianga ji tenham sido
mencionadas no decorrer deste artigo, resumiremos aqui
0os mais importantes grupos de anomalias a serem consi-
derados no diagnéstico diferencial.

1. Bexiga neurogénica As lesGes neurolégicas
ocultas sdo causadas por anomalias congénitas da coluna
lombossacra (disrrafias, espinha bifida, agenesia sacra)
que resultam em distorgées do sistema nervoso e conse-
gliente injiria & medula espinhal ou rafzes nervosas. Fre-
quientemente o diagndstico € tardio, ji4 que a manifestagio
clinica decorre do pingamento ou estiramento do sistema
nervoso causado pela desproporcéo entre o crescimento
da medula espinhal e da coluna vertebral.8}

Anomalias ocultas da coluna lombossacra foram ob-
servadas em 40 criangas, sendo que a incidéncia de
anormalidades no exame urodindmico aumentava com
a idade (64% dos pacientes de 1 a 33 meses de idade
eram normais contra 8% do grupo de criangas maio-
res).'9 A proporgio de criangas com exame anormal que
melhoram depois do tratamento neurocirirgico diminui
com a idade, concluindo portanto que o diagndstico e
tratamento precoces t€m grande importincia para a nor-
malizagdo da disfunglo vesical destes pacientes. Vale
ressaltar que na grande maioria destas criangas a tnica
manifestagido clfnica era uma lesdo cutdnea, € que s6 3 de
10 pacientes com disfungio vesical documentada no es-
tudo urodindmico tinham exame neuroldgico anormal.

2. Sfndrome de Hinman: Também conhecida como
lesdo neurogénica ndo neurogénica,'? esta sindrome
ocorre num grupo de pacientes em que, embora portado-
res das manifestagoes clinicas de uma uropatia obstrutiva
severa (bexiga trabeculada, resfduo urindrio pés-miccio-
nal alto, hidronefrose, refluxo vesicoureteral, etc.), ndo
possuem anomalias anatdmicas ou neurolégicas capazes
de explicar o quadro clinico.? O estudo urodinimico se
caracteriza por dissinergia esfincteriana involuntéria, com

obstrugdo funcional do colo vesical, pressio intravesical
elevada, e bexiga de capacidade aumentada com resfduo
pés-miccional importante. A fluxometria mostra que o
fluxo € anormal, intermitente e interrompido. Dentre 21
criangas, 14 tinham hidronefrose bilateral, 3 eram porta-
doras de cicatrizes no paréquima renal, e em 12 refluxo
vesicoureteral foi evidenciado. Vale ressaltar que em 5
casos desta série havia comprometimento da funcio renal,
sendo que 1 paciente necessitou transplante renal, o se-
gundo hemodidlise, ¢ os 3 restantes estavam na lista de
espera para transplante renal,@

3. Anomalias congénitas: Conforme j4 citado, o
ureter ectépico com ou sem ureterocele, e patologias
obstrutivas do colo vesical e uretra devem ser considera-
dos no diagndstico diferencial. A ultra-sonografia renal e
da bexiga € um excelente exame de rastreamento para es-
sas anomalias.

4. Sindrome da polacitria diurna da crianca:
Estes grupo é constitufdo por pacientes que, apds terem
conseguido controie normal da miccio, passam a apre-
sentar polacidria diurna sem enurese.?¥ E uma patologia
benigna e que melhora espontaneamente (as tentativas de
tratamento com anticolinérgicos nao surtiram efeito). Es-
tas criancas nao necessitam investigacdo invasiva, bas-
tando uma boa anamnese, exame fisico, exame de urina e
ultra-sonografia dos rins e bexiga.

5. Enurese: Embora fuja ao escopo deste artigo dis-
cutir as véarias teorias e tratamentos preconizados para 0s
pacientes em que a incontinéncia uriniria noturna € a
dnica manifestagdo clfnica de uma disfungao vesical, vale
ressaltar que € muito freqiiente na cistometria o achado
de bexiga de capacidade funcional reduzida, e que 78 a
84% destas criangas apresentam ao estudo urodindmico
contragdes involuntdrias do detrusor.®?!)

TRATAMENTO

O objetivo do tratamento da instabilidade vesical é o
de suprimir as contragdes involuntirias do detrusor e tra-
tar as lesOes associadas.

Quanto ao tratamento das manifestagoes clinicas da
instabilidade, devemos comegar por orientar a crianga €
os pais para o fato de que a incontinéncia € independente
do controle do paciente, € de que punigdes ou recompen-
sas ndo alteram o quadro clinico. Deve-se informar que a
doenga € benigna e que, com o tempo, a instabilidade de-
saparecerd. Orientar para a importancia do diagndstico da
infecgfo urindria e refluxo vesicoureteral, que podem es-
tar associados, e para o tratamento da constipagao intesti-
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nal, que € fator agravante € perpetuante das manifesta-
¢Oes clinicas. Explicar que o tratamento até hoje existente
nio & curativo, e o objetivo € fazer com que os sintomas
desaparecam ou diminuam a um nfvel socialmente aceit4-
vel. Orientar os professores e demais pessoas envolvidas
no cuidado da crianga para permitirem que esta tenha li-
vre acesso ao banheiro sempre que necessdrio, e frisar os
efeitos nocivos da supressio forcada da micgao,

O cloreto de oxibutinina é, atualmente, a medicagéo
mais empregada para o tratamento da instabilidade vesi-
cal na infancia.®.19 Possui duas agGes, uma anticolinérgi-
ca ¢ outra anestésica e espasmolftica, causando direta-
mente um relaxamento muscular.®.1? Metade a dois tergos
dos pacientes apresentam uma resposta favordvel ao tra-
tamento.B.19 Os efeitos colaterais (boca seca, intolerincia
a luz e calor, mudan¢a de comportamento e constipagdo)
sdo comuns e relacionados 2 agéo anticolinérgica da oxi-
butinina, mas sdo benignos e desaparecem quando o tra-
tamento € descontinuado ou a dosagem do medicamento €
diminufda.®'9 A dosagem inicial de oxibutinina utilizada
na Universidade de Minessota € de 0,2 mg/kg/dia, em
duas doses. Os efeitos colaterais da droga sao discutidos
com a famflia, a lista das complicages € entregue por es-
crito para os responsdveis, e em duas semanas a resposta
ao tratamento € avaliada. Se nao h4 melhora, a dosagem
do medicamento € aumentada até o desaparecimento dos
sintomas ou o aparecimento de efeitos colaterais que os

pacientes ndo possam suportar.(1%
Quando a crianga nfdo tolera a oxibutinina ou

quando os resultados ndo sdo favoriveis, a terapia
substitutiva mais comumente utilizada &€ com o clori-
drato de diciclomina ou o flavoxato, que sido drogas
com agbes semelhantes & oxibutinina.2 Recentemente
foi publicada a experiéncia sueca com a terodilina, uma
droga bloqueadora do transporte do cédlcio que possui
agdo anticolinérgica e uma meia-vida longa (60 horas)(*?
Os resultados foram muito favordveis, em particular no
grupo de criangas com bexigas de capacidade funcional
reduzida (inferior a 150 ml), e nenhum efeito adverso im-
portante foi observado. Diazepan, com agao de diminuir a
tensdo da musculatura esquelética e, portanto, minorar os
efeitos da dissinergia voluntdria, € eficaz em um reduzido
nimero de pacientes e pouco empregado em criangas.('?
A resposta do refluxo vesicoureteral ao tratamento
clfnico e cinirgico ¢ fundamentalmente diferente quando
da presenca ou ndo de instabilidade vesical. Enquanto
a incidéncia de desaparecimento espontineo do refluxo &
maior no grupo portador de instabilidade vesical tratada,
o risco de insucesso com o tratamento cinirgico é maior
nestes pacientes, principalmente se a instabilidade vesical
ndo estiver sob controle.?5.32 Antibioticoterapia (sulfa-
metoxazol + trimetoprim ou furadantina em um tergo da

J. Bras, Urol,, 16 (1) — jan/mar, 1990

Eduardo T4vora Fernandes

dose terapéutica) € mantida enquanto persistir o refluxo
vesicoureteral.

Os recentes progressos obtidos no entendimento da
fisiopatologia da sfndrome de instabilidade vesical do in-
fancia, gragas principalmente a urodinimica, influencia-
ram diretamente o tratamento desta patologia; passamos
do tempo em que era preconizada a dilatagdo uretral para
uma suposta ‘‘estenose’’ da uretra, que hoje sabemos tra-
tar-se apenas da contragdo do esfincter externo, para a
época dos anticolinérgicos € do adequado manejo das
complicagdes associadas a esta sindrome.
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ARTIGO DE REVISAO

Antigeno prostatico especifico: aspectos atuais

MORTON A. SCHEINBERG

(J. Bras. Urol., 16: 7, 1990)

INTRODUCAO

O antfgeno prostitico especffico (PSA) foi isolado
por Wang e colaboradores em 197915, Trata-se de uma
glicoproteina de 34 kilodaltons encontrada no citoplasma
de células epiteliais prostiticas de natureza benigna e
maligna. Pode ser mensurada e detectada no soro de pa-
cientes com afecgSes neopldsicas da préstatalt ©, A
molécula &€ hoje bem conhecida e sua estrutura ja foi sufi-
cientemente analisada. Acredita-se que sua fungao esteja
ligada & lise do codgulo seminal®. Através de estudos
imunohistoqufmicos, encontrou-se o antigeno no cito-
plasma do 4cino, ducto e epitélio, assim como em tecido
metastdtico e lfquido prostitico. Em uma pesquisa rea-
lizada em outros tecidos normais e de origem cancero-
sa * ¢ 8 ytilizando-se um anticorpo policlonal obtido em
coelhos, ndo se encontrou PSA, a ndo ser em pequena
quantidade. A pesquisa em diversos tecidos cancerosos
revelou minutas quantidades no rim € em nenhum outro
tecido normal(1®. 17,

MEDIDA DO PSA NO SORO

Apds o isolamento do PSA, muitos anticorpos foram
desenvolvidos contra este antfgeno. Um grande mimero
de ensaios para a medida do PSA foi desenvolvido e di-
versos ensaios clinicos foram realizados. Dois ensaios
existem hoje comercialmente disponiveis para a mensura-
¢3o do PSA no soro. O sistema Tandem R (Hybritech
Inc., San Diego, Califérnia) e o sistema Yang, comercia-
lizado pela Yang Laboratories (Bellevue, Califérnia). O
ensaio da Hybritech utiliza anticorpos monoclonais atra-

Trabalho realizado no Departamento de Reumatologia € Imunologia do
Instituto do Céncer ‘*Amaldo Vieira de Carvalho”.

Publicacdo n? 96 do Departamento de Reumatologia ¢ Imunologia do
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vés de um ensaio imunométrico, enquanto o Yang é um
ensaio cléssico de radioimunoensaio com anticorpos poli-
clonais® 9. Conseqiientemente, o ensaio com anticorpo
policlonal apresenta menor intervariabilidade e maior
precisdo. Ambos os ensaios apresentam sensibilidade de
ng/ml. Em nosso laboratdrio, a experi€ncia em individuos
normais estd concentrada ao ensaio da Hybritech, onde o
limite superior do normal ¢ de 2,5 ng/ml.

O efeito da manipulacio prostitica nos niveis séricos
de PSA € ainda motivo de controvérsia. Em nosso servi-
¢o, em 4 pacientes estudados, ndo encontramos variagao
nos nfveis séricos de PSA utilizando o Tandem R, ao
passo que outros autores encontraram alteragdes de 1.5 a
2.0 valores basais (Tabela 1).

Em nosso laboratério, a amostra do paciente € pro-
cessada no menor tempo possivel, visto que existe um
certo decaimento na atividade bioldgica de laboratSrios
que processaram este teste apés alguns dias. Nao se re-
comenda a armazenagem do soro a 4°C e sim a menos
20°C. A reagao cruzada do anticorpo monoclonal é muito
baixa; conseqiientemente, o valor basal obtido na mulher
é préximo a zero. Sua vida média, apSs secregio na cir-
culagdo, oscila em torno de 2.2 dias.

CONSIDERACOES CLINICAS

A determinagdo do PSA no soro passou nos ultimos
anos a ser um novo exame laboratorial para o acompa-
nhamento de pacientes com adenocarcinoma da prdstata.
A sensibilidade em detectar o cincer prostitico intra e
extracapsular tem sido reduplicada em vérios centros es-
pecializados no exterior €, mais recentemente, em nosso
meio. Tem sido também utilizado como elemento impor-
tante para a caracterizagio de metdstase de origem des-
conhecida, sendo j& um elemento de rotina em laborats-
rios de imunohistoqufmica.

Comparagdes iniciais com o método do PAP (Fosfa-
tase 4cida prostitica) mostraram que o seguimento do
PSA € de maior valia para a avaliagdo clfnica. O PSA
relaciona-se com a massa tumoral prostética intra e extra-
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TABELA 1

Valores médios de PSA antes e apés toque retal
em quatro Individuos normais.

ng/ml
Numero
antes apés
1 2.0 2.1
2 1.8 1.8
3 2.7 2.5
4 3.3 2.9

Nota-se essencialmente uma auséncia de variagdo nos nfveis séricos de
PSA apés manipulagéo retal.

TABELA 2

Nivels médios de PSA em 34 casos de Adenocarcinoma
de Préstata documentados por biépsia.

Valores Normais Antigeno Prostético Especifico (valores médios)

até 2.5 ng/ml ADENOCARCINOMA ADENOMA
estagio
A B C D s

8.3 11.3 13.2 64.8

Nota-se uma ascensio gradual dos valores de PSA & medida que o estagio
reflita maior volume tumoral e grau de disseminagéo.

capsular, com a presenga da doenca residual e recidiva
apés prostatectomia radical®,

Nossa experiéncia com a determinagdo do PSA ini-
ciou-se através do seguimento de pacientes portadores de
afecgGes malignas da préstata no Instituto do Céncer Ar-
naldo Vieira de Carvalho, em Sao Paulo®). Os resultados
iniciais j4 publicados foram por nés expandidos e encon-
tram-se sumarizados na Tabela 2, onde se comprova a
utilidade deste marcador no acompanhamento do adeno-
carcinoma da prdstata.

Apesar de poder ser utilizado para discriminar ade-
noma e adenocarcinoma, nao o utilizamos com este obje-
tivo, a nd3o ser que os valores sejam elevados e a suspeita
clinica seja exclusivamente de adenoma. Outros autores
argumentam que o adenoma da préstata com PSA elevado
nio deve excluir a possibilidade de que se possa utilizar
este ensaio com fins diagndsticos.

Nossa posigdo atual € a de que, em conjunto com
outros elementos como 0 toque retal e o exame ultra-so-
nogréfico, & possfvel utilizar o ensaio com este fim.

Em suma, os urologistas que acompanham pacientes
com adenocarcinoma da préstata possuem hoje um novo
recurso laboratorial para seguimento da histéria natural

desta enfermidade. Seu valor clfnico € superior a qual-
quer outro marcador laboratorial introduzido com este
propdsito. Sua realizacdo inclui instrumental j4 presente
em laboratérios de médio porte e sua interpretagio, a
exemplo de qualquer outro método subsididrio, deve ser
realizada em conjunto com outros dados clinicos®@ 7,

Nos tdltimos meses, novas publicagdes confirmaram e
expandiram estas observagdes. Em particular o grupo de
Stamey e colaboradores (Standford University) mostrou a
utilidade da determinagfo do PSA na ressegdo transure-
tral, em pacientes tratados com radioterapia submetidos a

prostatectomia e regimes de castragdo farmacols-
gicaltt, 12,13, 14),
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ARTIGO ORIGINAL

Acao do N-butilbrometo de hioscina e do cloridrato de
papaverina no ureter agudamente obstruido no cao

JOSE GOLDBERG, LUIGI ARMANDO PAOLO VERCESI

RESUMO: Um estudo eletromanométrico do ureter foi efetuado em 28 cides machos anestesia-
dos, cateterizando-se o ureter com sonda 5 F, via cistotomia. A acdo da hioscina e da papaveri-
na e sua respectiva duracio foram avaliadas no ureter agudamente obstrufdo através da medi-
da da pressiio basal e do pico de pressio do ureter. A papaverina ocasionou uma redugao signi-
ficante na pressio basal e no pico de pressio ureteral, enquanto a hioscina nao provocou efeito
significante nesses parfimetros. O tempo de atuacao das drogas foi em média inferior a 5 minu-

tos. (J. Bras. Urol., 16: 9, 1990)

UNITERMOS: URETER, OBSTRUCAO URETERAL; PRESSAQ URETERAL; HIOSCINA; PAPAVERINA,

INTRODUCAO

A pressdo intraluminal do ureter foi inicialmente es-
tudada por Trattner!'®, Kill'® aperfeigoou o método utili-
- zando transdutor eletromanométrico. Desde entio, varios
autores estudaram com essa metodologia a fisiologia e fi-
siopatologia ureteral®.1.3.4,5.6.18), V4rios estudos da acéo
da hioscina e papaverina foram realizados no ureter nio
obstrufdo(12.9.11,7,14,15,17)

Apesar da importancia clfnica da cdlica ureteral, nio
encontramos estudos experimentais da acio de drogas
antiespasmddicas no ureter submetido a obstrugdo aguda.

MATERIAL E METODOS

A ag¢do do N-Butilbrometo de hioscina e do Clori-
drato de papaverina no ureter agudamente obstrufdo foi
estudada em 28 cdes do sexo masculino, de idade inde-
terminada, pesando entre 12 e 15 kg. Os animais, em je-
jum de 12 horas, foram submetidos a anestesia com tio-

Trabatho realizado no Departamento de Urologia da Faculdade de Medicina
de Botucatu - UNESP - SAO PAULO. Acceito para publicagio em dezem-
bro/89.

Enderego para correspondéncia: Faculdade de Medicina de Botucatu —
UNESP, Departamento de Urologia CEP: 18.160 — Rubido Jinior - SP.
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pental sédico na dose de 25mg/kg de peso. Inicialmente
eram dissecadas e canuladas a artéria e a veia femural pa-
ra monitorizagio da pressdo arterial e hidratagdo venosa
com solugdo fisiolSgica de cloreto de sédio a 0,9%, na
dose de 0,3 ml/kg/min., mantida durante o experimento.
Os animais eram submetidos 2 laparotomia mediana com
abertura da bexiga e introdugdo de sonda ureteral 5 F,
posicionando-se sua extremidade no tergo distal do ureter
direito e conectando-a a um transdutor de pressio (EMT-
34, Elema Schénander-Sweden), sendo os dados coleta-
dos em registrador (K-120-Karl Zeiss-DDR). A obstrugio
foi obtida por meio de ligadura do ureter cateterizado
com seda 2-0.

Foram estudados 4 grupos experimentais, com 7 ani-
mais cada (Fig. 1): Grupo 1 (G1) — cateterizacdo sem li-
gadura do ureter; Grupo 2 (G2) ~ cateterizacdo e obstru-
¢ao do ureter; Grupo 3 e 4 (G3 e G4) — cateterizac@o ¢
obstrugio do ureter; trinta minutos apds a obstrugao eram
injetados, por via endovenosa, hioscina (Img/kg de peso
corpdreo) (G3) e papaverina (2mg/Kg de peso corpéreo)
(G4).

Em cada grupo foram estudados pressiao basal do
ureter (mmHg) e pico de pressdo ureteral (mmHg) nos
momentos M1 a M6 (Fig. 1): momento 1 (M1) — 10 mi-
nutos apds a passagem do cateter; Momento 2 (M2) —
imediatamente antes da obstrugdo (30 minutos apdés M1);
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Figura 1 — Grupos e momentos estudados. C= cateterizagdo, R= infcio do
registro eletromanométrico, L= ligadura ureteral, D= inje¢do da droga.

M, = 10 minutos apés obstrugdo; M, = imediatamente antes da obstrugdo;
M; = 10 minutos apds obstrugdo; M, = 30 minutos apds obstrugio; Ms =
apds injegdo da droga, durante sua agdo méxima, Mg = fim do experimento
(2 horas apés cateterismo).

Mg

Figura 2 — Tempo de atuagdo da droga na presséo basal do ureter (Bp)
(Grupos 3 e 4). D= inje¢do da droga. ty = tempo entre inje¢do da droga e
infcio de sua agdo; t, = tempo entre o inicio da agéo da droga e sua resposta
maxima; t3 = tempo de manutengdo da resposta méxima; t4 = tempo entre o
fim da resposta maxima e o retorno da presséo a nfveis anteriores a injegao,
15 = tempo de agdo total da droga.

Momento 3 (M3) — 10 minutos apds a obstrugado; Mo-
mento 4 (M4) 30 minutos apés obstrugio (nos Grupos G3
e G4, imediatamente antes da injecdo da droga); Mo-
mento 5 (M5) — ap6s a injecdo da droga, durante maxima
acao da mesma; Momento 6 (M6) — ao final do experi-
mento (120 minutos apds o cateterismo).

Nos grupos G3 e G4, foi estudada a atuacdo da droga
na pressio basal do ureter obtendo-se os tempos t, a
t; (Fig. 2): t, — tempo entre a injec@o da droga e o inicio
de sua atuagfo sobre a pressio basal do ureter; t, — tempo
entre o infcio da agdo da droga até sua resposta maxima;
t, — tempo de manutengiio da resposta mdxima; t,— tempo
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TABELA 1
Pressao basal e Pico de pressao ureteral (mmiig).
Grupos G1, G2, G3 e G4 nos momentos M1 a M6 (medianas)

Presséo basal Pico de pressao

G1 G2 G3 G4 G1 G2 G3 G4

M1 4 15 5 2 33 36 31 26

M2 4 18 6 3 41 23 39 41

M3 10 25 37 19 28 30 43 37

M4 24 29 37 27 34 30 41 35

M5 28 33 31 1 32 35 40 24

M6 9 35 54 45 38 41 56 55
TABELA 2

Presséio Basal do Ureter - Diferenga entre grupos em cada um
dos momentos. Teste Kruskal-Wallis (*p < 0,05)

Diferenca entre

grupos em
M1 grupos ndo diferem
M2, M3, M4, M6 grupos néo diferem
M5 G2 > G4 (M

) TABELA 3
Pressao basal do Ureter — Diferenga entre momentos em cada grupo:
Teste de Friedman (*p <0,05** <0,01)

Diferenga entre

momentos em
G1 M1 < M5 (%)
G2 M1 =M2) < (M4=M5=M6) ")
G3 M1=M2<M4=M6; M5<M6 "™
Ga M1 =M2 < (M3=M4=M6),M5 <M86) "™

entre o fim da resposta mdxima até o retorno da pressao
basal aos nfveis anteriores a injecdo da droga; t; — tempo
total da agdo da droga (t; = t, + t; + t,).

A andlise estatfstica foi realizada utilizando-se os
métodos nao paramétricos de Kruskal-Wallis e de Fried-
man@, respectivamente para comparar o efeito de grupo
em cada momento ¢ o efeito dos momentos em cada gru-
po. Diferencas foram consideradas significantes para
p< 0,05. A comparagdo entre as médias de tempos nos
grupos 3 e 4 foi realizada através de teste “t” bilateral
para amostras independentes. Diferengas foram conside-
radas significantes para p< 0,03.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O exame macroscSpico dos rins e ureteres nio reve-
lou sinais de patologia prévia em nenhum dos animais.

J. Bras, Urol., 16 (1) — jan/mar, 1990
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TABELA 4
Pico de Pressdo Ureteral — Diferenga entre grupos em cada
um dos momentos. Teste Kruskal — Wallis (*p <0,05)

Diferenga entre
grupos em
M1, M2, M3, M4, M6 grupos nao diferem
M5 (G1=G2=G3=) < G4 (")

TABELA 5
Pico de Presséo Ureteral - Difereng¢a entre momentos em cada
grupo. Teste de Friedman (*p <0,05;**p<0,01)

Diferenca entre
grupos em
G1, G3 momentos néo diferem
G2 M2 < (M5=M6) (%)
G4 M5 < M6 (™)

Considerando que a hidratagdo dos animais foi cons-
tante e que a pressdo arterial ndo sofreu alteragées signi-
ficantes durante o experimento, acreditamos que estes pa-
rametros nao tenham influenciado a presséo ureteral.

Pressao Basal do Ureter (Pb) (Tabelas 1, 2 e 3).

Na fase de pré-ligadura (momentos M1 e M2), a
pressdo basal do ureter nido apresentou diferencga signifi-
cante entre os grupos (p>0,10), obtendo-se valores se-
melhantes aos referidos na literatural!.8.13),

ApSs a ligadura ocorren acréscimo da pressdo basal
do ureter. O aumento de Pb nos grupos obstruidos (G2,
G3 e G4) manteve-se até o fim do experimento, com ex-
cegio do perfodo imediatamente apss a aplicagdo das
drogas (momento M5, Grupo G3 e G4, tabela 1). Este
aumento na press@o basal do ureter, apés obstrucdo, tam-
bém foi observado por outros autores(13.19),

A pressao basal do ureter nos cies que eram somente
cateterizados (G1) apresentou aumento até o momento
M5, seguido por decréscimo espontineo (tabela 1). O
aumento da pressdo até o momento M5 pode ser entendi-
do, pois o cateter ureteral conectado ao transdutor é um
sistema obstrutivo até o instante em que a pressio urete-
ral atinja determinado valor, em que ocorra escape de
urina entre o ureter € o cateter('?, levando a pressio a
valores préximos aos iniciais (M6 — tabela 1).

A hioscina (G3) ocasionou diminui¢io da pressido ba-
sal em 90% dos animais e a papaverina em todos eles. A
andlise estatistica ndo encontrou, entretanto, diferenga
significante da pressdo basal entre os momentos M4 e M5
(tabelas 1 e 3 ). Apesar de ndo significante, esse decrés-
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TABELA 6
Tempo de atuagdo (em relagdo a pressédo basal do ureter)
do N-Butilbrometo de Hioscina (G3) e Cloridrato de papaverina (G4).
Médias *desvio padrao. *: p < 0,05 entre G3 e G4 (teste “‘t”’).

Parametros G3 G4
Y 2 12 18+ 9
1 29 x 23 53 £ 15 (")
1 27 £ 19 44 = 30
iy 147 = 19 204 *= 108
15 202 * 106 304 + 99

cimo poderia ser atribufdo ao efeito da droga, pois nesse
momento as mesmas atuavam sobre um ureter que apre-
sentava uma tendéncia a elevagdo da presséo e, portanto,
a auséncia de significancia entre M4 e M5 pode ter sido
devida a esta tendéncia ascendente da pressdo. Além dis-
so, observou-se nos grupos tratados com hioscina e papa-
verina um aumento significativo da pressdo basal
(p < 0,01) do momento M5 para M6 (tabela 3). Esse fato
pode ser interpretado como devido ao término da agdo
das drogas.

Pico de Pressiao Ureteral (Pp) (Tabelas 1, 4 ¢ 5)

Nos momentos M1 e M2, o pico de pressdo ureteral
(Pp) apresentou em todos os grupos valores entre 10-45
mm Hg, semelhantes aos da literatura®?, nido tendo ocor-
rido diferenga significante entre os grupos.

A obstrugao ureteral ndo ocasionou aumento signifi-
cante no Pp como ocorreu em relagio a Pb. De fato, ana-
lisando-se os momentos M3 a M6, encontrou-se diferenga
significante apenas em G4 (M6 > MS5), alteragdo essa
atribuivel ao término da agio da papaverina.

No grupo tratado com hioscina (G3) nao foi observa-
da alteracé@o significante nos valores do Pp durante o ex-
perimento (tabela 5). No grupo tratado com papaverina
(G4), a diminui¢do do Pp no momento M5 (tabela 1),
apesar de nao significante, poderia ser atribufvel a agéo
da papaverina e o aumento a seguir (M6 > MS5) prova-
velmente consequente ao término da acdo da droga (ta-
bela 5).

Nao encontramos na literatura estudo da agdo dessas
drogas em modelo obstrutivo. A agdo da hioscina admi-
nistrada por via endovenosa foi estudada no ureter huma-
no intacto, observando desde uma diminui¢do da ampli-
tude de contragiio até cessacdo quase completa do peris-
taltismo ureteral’s). Qutros autores(”) observaram redu-
¢éo significativa da peristalse ureteral em 1 de 6 caes es-
tudados. Em relag@o a atuagdo da papaverina no ureter
nao obstruido, foi observada inibigcdo da contragio e di-
minuigdo do ténus® -2, Qutros entretanto, ndo verificaram
efeito sobre a presséo e peristalse.('V,
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Tempo de Atuacio das Drogas (Tabela 6).

A anélise do tempo de atuagdo da hioscina e da pa-
paverina revelou que as duas drogas atuam rapidamente,
dentro de 60 segundos apds a injeg¢do, mas exibiram uma
acdo fugaz, em média 5 minutos para a papaverina e 3,5
minutos para a hioscina (tabela 6).

Em ureter humano intacto encontrou-se, para a hios-
cina um tempo entre a injegao da droga e o inicio de sua
atuagido sobre o ureter, variando de 20 a 120 segundos e
uma agio méxima com duragio média de 4 minutos.('4.15),

Concluimos que a administracdo do N-Butilbrometo
de hioscina e do Cloridrato de papaverina em caes com o
ureter agudamente obstruido levou a um decréscimo de
curta duracdo na pressao basal do ureter.

SUMMARY

An electromanometric study of the ureter was carried
out on 28 anesthetized male mongrel dogs by placing a
5 F catheter into the ureter via cystotomy. The effects of
hyoscine and papaverine and their respective durations
were evaluated in the acutely obstruted ureter by measu-
ring basal and peak ureteral pressures. Papaverine in-
duced a significant decrease in basal and peak ureteral
pressures, whereas hyoscine had no significant effect on
either parameter. The mean duration of effects of the two
drugs was less than 5 min.

KEY WORDS: URETEAAL OBSTRUCTION, URETERAL PRESSURE, HYOSCINE,

PAPAVERINE.
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COMENTARIO EDITORIAL

O estudo da farmacologia ureteral estd em seu infcio, e a lite-
ratura contém informacdes conflitantes quanto aos efeitos de dro-
gas no ureter. Isto em parte ¢ devido a diferentes animais estuda-
dos, experimentos in vitro ou in vivo e principalmente o rigor da
metodologia. Os autores mostram os cuidados na realiza¢do deste
estudo, verificando as alteragées no peristaltismo ureteral em dife-
rentes tempos durante o experimento e registrando concomitante-
mente a presséo arterial. A importdncia em verificar as posstveis
variacdes da pressdo arterial é devido a sua influéncia na filtra-
cdo glomerular, débito urindrio levando a alteragdo no peristal-
tismo ureteral. Este fato foi verificado com o emprego de drogas
vasoativas como o nitroprussiato de sédio e a angiotensina(, Se-
gundo os autores os efeitos do N-butilbrometo de hiosina e do
cloridrato de papaverina no peristaltismo ureteral sdo discretos
e fugazes. Estes dados vém confirmar que drogas antimuscarini-
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cas ndo tém efeito no peristaltismo ureteral®-3, deixando ditvida
do valor da administracdo de hioscina no tratamento da cdlica
mensal.
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ARTIGO ORIGINAL

Efeitos da hipotermia e da nifedipina sobre a
isquemia testicular em ratos

VALDEMAR ORTIZ, TANIA PEREIRA MORAES FINO, MILTON BORRELLIJR.

RESUMO - Quarenta ratos Wistar foram submetidos a isquemia do testiculo esquerdo durante
uma hora. Os animais foram divididos em 4 grupos: Controle (I), isquemia quente (IT), isque-
mia com hipotermia de superficie (III) e isquemia quente com nifedipina (IV) (3 mg/kg). Os
animais foram sacrificados apés 2 meses, e os testfculos removidos para pesagem e andlise his-
tolégica. Nos grupos II e III ocorreu diminuigio do peso testicular e do didmetro tubular mé-
dio, sendo menos intenso no grupo II. No grupo IV, a nifedipina protegeu, parcialmente, o tes-
ticulo contra os efeitos da isquemia. (J. Bras. Urol., 16: 13, 1990)

UNITERMOS: TESTICULO, ISQUEMIA, NIFEDIPINA.

INTRODUCAO

Trabalhos experimentais realizados em animais de la-
boratério demonstraram que a isquemia testicular entre 2
e 4 horas provoca uma destruicio irreversivel do epitélio
germinativo. Perfodos de isquemia inferiores a uma hora
mostraram resultados contraditdrios'+3:4:5:6,

A isquemia testicular em ratos durante 15 a 20 mi-
nutos provoca alteragbes moderadas da espermatogénese,
concluindo-se ser o testfculo um 6rgdo bastante sensfvel
aos distiirbios da circulacio arterial®.

Nio se observou nenhuma variagio de peso testicular
nem microscépica em ratos submetidos a 10, 20, 40 ou 60
minutos de isquemia testicular. As primeiras alteragdes
histolégicas detectiveis ocorrem apSs 90 minutos de is-
quemia’?,

Em um estudo de microscopia eletrénica de testfculos
de ratos submetidos a diferentes perfodos de isquemia ob-
servou-s¢ que na primeira hora ocorrem alteragGes nos
espermatécitos e espermétides®. Demonstrou-se que, em
ratos Wistar, perfodos de isquemia testicular de 15, 30,
45 e 60 minutos provocam alteragGes histoldgicas em

Trabalho realizado na Disciplina de Técnica Operatdria e Cirurgia Experi-
mental da Escola Paulista de Medicina. Aceito para publicagdo em dezem-
bro/89.

Endereco para correspondéncia — Valdemar Ortiz, Rua Gaivota, 988,
apto. 11, CEP: 04522, Sao Paulo.

J. Bras, Urol., 16 (1) ~ jan/mar, 1990

cerca de 50% dos tibulos seminfferos. Essas alteracGes
ocorrem em igual intensidade nos diferentes tempos de
isquemia, ¢ as lesGes histoldgicas testiculares observadas
independem do tempo de isquemia nos primeiros 60 mi-
nutos*.

A vascularizagédo arterial do testiculo de ratos Wistar
foi estudada através do sistema de corrosdo ¢ microscopia
eletrénica de varredura. Observou-se que a microcircula-
gdo arterial é mais complexa no testfculo humano quando
comparada com a do rato'?.

Existem, pelo menos, duas situagGes clfnicas em que
se necessita de perfodos de isquemia testicular inferiores
a uma hora; no autotransplante testicular e nas bidpsias
testiculares por congelacdo quando, diante da suspeita de
neoplasia, a génada &€ exteriorizada por via inguinal e seu
pediculo clampeado temporariamente.

A nifedipina € um antagonista do célcio utilizado em
clinica para tratamento da angina pectoris e da hiperten-
sdo arterial. Esse droga tem uma potente agio vasodilata-
dora, tendo agdo benéfica sobre a isquemia muscular car-
dfaca'®. Observou-se que o ripido influxo de célcio para
dentro da célula representa o ‘‘final comum’ da morte
celular nos estados de hip6xia e isquemia®. Demonstrou-
se, experimentalmente, que a nifedipina protege alguns
orgaos (rim, ffgado e cérebro) contra a isquemia teci-
dual”'4, Estudos de farmacodinidmica e farmacocinética
mostraram que a nifedipina, em ratos, quando administra-
da na dose de 0,03 a 3mg/kg, por via oral, atinge nfveis
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sistémicos e teciduais idé apés uma hora. A concentra-
¢ao tecidual varia nos diferent érgios ndo sendo muito
alta nc testiculo?1°.

O objetivo do presente estudo € avaliar os efeitos da
isquemia testicular no rato, durante o perfodo de uma ho-
ra e observar se esses efeitos podem ser evitados ou mi-
nimizados pela hipotermia ou pela agdo da nifedipina.

MATERIAL E METODO

Foram utilizados 40 ratos Wistar (EPM-1) com peso
médio de 290g. Quatro grupos de 10 ratos foram distri-
bufdos da seguinte forma:

GRUPO I (Grupo Controle) — Dez ratos foram anes-
tesiados e o testfculo esquerdo foi exteriorizado e manti-
do num recipiente contendo solugdo salina a 0,9% e a
temperatura ambiente, durante uma hora, sendo em se-
guida recolocado no escroto.

GRUPO II (Grupo Isquemia quente) — Dez ratos fo-
ram submetidos aos mesmos procedimentos do Grupo I,
acrescentando-se 0 clampeamento do corddo espermético
durante [ hora.

GRUPO I (Grupo Hipotermia) — Dez ratos foram
operados como no Grupo II, sendo o testiculo esquerdo
mantido no recipiente com solugdo salina a 4°C.

GRUPO IV (Grupo Nifedipina) — Dez ratos foram
operados como no Grupo II, sendo que uma hora antes do
experimento receberam 3mg/kg de nifedipina por via
oral.

Cada rato foi pesado e anestesiado com pentobarbital
sédico na dose de 25mg/kg por via intraperitoneal. Ap6s
tricotomia baixa e antissepsia com &lcool iodado a 2%,
realizou-se laparotomia suprapibica transversal. O testf-
culo esquerdo era exteriorizado seccionando-se o guber-
naculo. Gases embebidas em solugéo salina a 0,9% man-
tinham o testiculo e o cordao espermdtico umedecidos du-
rante 0 experimento.

Nos Grupos II, IIl e IV, o corddo espermético foi
clampeado com uma lagada utilizando-se fio de algoddo 3
zeros e tubo de polietileno 4F. A auséncia de batimentos
da artéria espermdtica era confirmada através do micros-
cépio cinirgico (DFV 3777) num aumento de 10 a 16 ve-
zes. Apés uma hora, o clampeamento do cordao esper-
méitico era removido, aguardando-se 5 minutos para
constatagdo do retorno dos batimentos da artéria esper-
mética. Se 0 mesmo ndo ocorresse, 0 animal era despre-
zado. Em seguida, o testiculo esquerdo era recolocado no
escroto e a parede abdominal fechada em dois planos com
fio de polipropileno 4 zeros, sutura contfnua. O animal
era identificado e colocado em gaiola individual, tendo
livre acesso a 4gua e ragéo.
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Ap6s 60 dias, os animais eram pesados e sacrificados
com injecao intracardfaca de éter sulfiirico. Os testiculos
eram removidos, pesados e colocados em solugdo de
Bouin para exame histolégico. O material era corado pela
Hematoxilina Eosina sendo o exame histolégico realizado
com microscépio Zeiss com Gtica micrométrica.

Em 20 tibulos seminfferos obteve-se o didmetro tu-
bular médio (DTM) e observou-se a presenca ou nio de
espermatogénese completa.

Os pariametros peso testicular, didmetro tubular mé-
dio e o ndmero de tifbulos com maturagiao completa foram
comparados entre os testiculos direito e esquerdo de cada
grupo, utilizando-se o teste t de Student ndo paramétrico,
considerando-se um o de 0,05 para a rejeicdo da hipétese
de nulidade.

RESULTADOS

A tabela 1 mostra os valores do peso dos animais e
dos testfculos nos diferentes grupos. Pode-se observar
que nos animais dos grupos II e III o testiculo esquerdo
sofreu uma reducdo de peso bastante acentuada, sendo
mais intensa no grupo Il (p < 0,05). No grupo IV tam-
bém se constata redugdo de peso do testiculo esquerdo,
apesar da ndo significéncia estatfstica.

Estes achados sugerem que a hipotermia de superficie
parece ser prejudicial ao testfculo isquémico € que a nife~
dipina protege, parcialmente, o érgio contra a isquemia.

TABELA 1
Peso médio dos testiculos dos animais nos diferentes grupos.
*(p < 0,05)

\G“‘P" l b m v
Peso
Rato 288 293 285 293
Test. dir. 1,39 1,59 1,44 1,62
Test. esq. 1,40 1,08" 0,73" 1,28

TABELA 2

Valores do didmetro tubular médio (DTM) e espermatogénese
completa nos diferentes grupos (*p < 0,05)

Espermatogénese
completa
Grupo DTM(D) DTM (E) D E
| 290 255 6/6 5/6
] 299 235" 6/6 2/6
] 294 228" 6/6 2/6
[\ 299 253 6/6 4/6

J. Bras, Urol., 16 (1) - jan/mar, 1990



Na tabela 2 constata-se que o DTM do testiculo es-
querdo estd diminufdo nos Grupos II e IIl, sendo essa re-
dugdo mais acentuada no Grupo IIl. Quanto A presenga
de espermatogénese completa, ocorreu num nimero maior
de tibulos no grupo que recebeu nifedipina (Grupo IV).
O comprometimento da espermatogénese parece ter sido
mais intenso nos testfculos do Grupo III.

DISCUSSAO

E possfvel que diferentes fatores possam contribuir
para os achados contraditSrios observados na literatura
quanto aos efeitos da isquemia sobre o testfculo de ani-
mais: a espécie, animal, idade, mecanimo de isquemia,
local do clampeamento vascular e os parimetros de ava-
liagdo.

Procuramos mobilizar o testfculo para fora do escroto
para reproduzir a situagdo que ocorre na clfnica e verifi-
camos que o érgio deve permanecer umedecido para nao
haver ressecamento de sua superficie. A confirmacéo da
parada de batimentos da artéria espermética, assim como
a observacdo da volta desses batimentos, deve ser um
tempo obrigatério do experimento. Tivemos dois animais
em que os batimentos da artéria espermética nio se recu-
peraram, por provivel trombose, € na evolugdo ocorreu
atrofia completa dos testfculos. E preciso lembrar ainda
que segmentos do testfculo sdo irrigados também pelas
artérias cremastérica e deferencial, que podem preservar
determinadas 4dreas onde o DTM e a espermatogénese
possam estar conservados.

Notamos que a isquemia com hipotermia de superfi-
cie foi mais prejudicial ao testfculo que a isquemia quen-
te.

Em trabalho experimental de transplante testicular em
ratos, realizando perfuséo testicular com Ringer lactado a
4°C, notou-se diminuicio do volume testicular em 5 de
12 animais em que o 6rgéo foi colocado no escroto''.

Pretendemos continuar nossa investigacdo estudando
a hipotermia com perfusfio e utilizando a nifedipina nessa
nova situagao.

SUMMARY

The left testes of 40 male Wistar rats were subjec-
ted to ischemia for a one hour period. The animals were
divided into four groups of equal number. Group I (con-

J. Bras. Urol., 16 (1) — jarvmar, 1990
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trol) was not subjected to ischemia. Group II underwent
warm ischemia. Group Il underwent ischemia and local
hypothermia and group IV warm ischemia and nifedipine
3mglkg. After 2 months the rats were killed and both tes-
ticles were removed. Testicular weight and histology of
the four groups were compared. Groups Il and Il showed
decrease in testicular weight and in the medium tubular
diameter, although less pronounced in the group II. Ni-
fedipine possibly increases the ischemia tolerance of the
testicular parenchyma.

KEY WORDS: TESTICLES, ISCHEMIA, NIFEDIPINE,
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ARTIGO ORIGINAL

-Acao do acido nicotinico sobre a acidose
hiperclorémica na derivagao da urina para o colo.
Estudo experimental no rato

VALDEMAR ORTIZ, TANIA PEREIRA MORAES FINO, JOSE GILBERTO HENRIQUE VIEIRA, NESTOR SCHOR

RESUMO - A acidose hiperclorémica secundéria a derivacdo da urina para o colo tem repre-
sentado uma limitacdo importante para essa cirurgia. Trinta ratos machos, da raca Wistar pe-
sando entre 200 e 250 gramas, foram divididos em 5 grupos: controle, controle do 4cido nicotf-
nico, controle da ileocolostomia, derivacio urindria para o colo e derivacdo urindria para o
colo mais 4cido nicotfnico. AMP cfclico urindrio, eletrélitos plasmiticos, pH, C0, total e PTH
foram dosados. O 4cido nicotfnico na dose de 100mg/kg/dia corrigiu parcialmente a acidose hi-
perclorémica, porém a droga produziu quadro de hiperparatireoidismo secund4rio nos animais

do grupo controle. (J. Bras. Urol., 16: 16, 1990)

UNITERMOS: DERIVAGAO URINARIA; ACIDOSE HIPERCLOREMICA,; ACIDO NICOTINICO;

INTRODUCAO

Desde 1852, quando Simon realizou a primeira urete-
rossigmoidostomia, os cirurgiées se empenham em en-
contrar uma técnica de derivagdo urindria supravesical
que possa preservar a continéncia urindria e evitar com-
plicag6es renais e metabdlicas.3

A ureterossigmoidostomia foi a derivagdo urinéria
mais empregada at€ 1950 quando Bricker descreveu a
uretero-ileo-cutaneostomia.’

As complicacdes da ureterossigmoidostomia repre-
sentadas por pielonefrite crénica ascendente, dilatagGes
do trato urindrio, acidose metabdlica hiperclorémica, in-
continéncia anal e aumento da incidéncia de carcinoma
do colo, contribuferam para a perda da popularidade
desta operagdo.*19:15

Embora, a curto prazo, a uretero-ileo-cutaneostomia
represente uma solug@o muito boa como derivagéo uriné-
ria supravesical, ao longo dos anos surgem complicag6es

Trabalho realizado na Disciplina de Técnica Operatdria e Cirurgia Experi-
mental da Escola Paulista de Medicina. Aceito para Publicagio em Dezem-
bro/89.

Endereco para correspondéncia: Valdemar Ortiz, Rua Gaivota 938 apto.
11, CEP: 04522, Sao Paulo.
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renais devido a pielonefrite crénica, dilatagbes do trato
urindrio, estenose do estoma ileal, além da incontinéncia
urindria que requer o emprego de sistemas coletores acar-
retando problemas estéticos, sociais e psicolégicos de
relativa gravidade.?1!

Em 1978, Kock e col. descreveram a derivagédo urin4-
ria externa continente, surgindo, desde entdo, védrias mo-
dificagdes técnicas no sentido de melhorar os resultados
dessa operagdo.” 2,14

Descreveram-se 30% de complicacdes em 245 pa-
cientes submetidos 3 técnica de Kock modificada, ne-
cessitando 85 reoperagGes. Distiirbio metabdlico foi en-
contrado em 3 pacientes ao longo de 3 anos de segui-
mento.?

A derivagio de urina para o colo desencadeia altera-
¢do hidroeletrolftica caracterizada por acidose metabdlica
hiperclorémica numa incidéncia de 60 a 100% dos pa-
cientes, sendo o seu mecanismo controverso.*'5 Admite-
se atualmente que esse fenémeno ocorra devido a perda
de fon bicarbonato do colo para o himen intestinal pela
presenga de urina 4cida em contato com a mucosa coléni-
ca. A perda de bicarbonato € compensada pela entrada de
cloro para a célula parietal.® O mecanismo de troca de
fons a nfvel de células parietais &€ mediado pelo AMP ci-
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Fig.1 — Desenho esquemdtico da ileo-sigmoidostomia realizada no grupo
C.

clico intestinal, cuja produgéo ¢é estimulada pela enzima
adenil-ciclase. Drogas bloqueadoras da adenil ciclase po-
deriam reduzir a producio do AMP ciclico intestinal e,
dessa forma, impedir ou diminuir as trocas idnicas a nfvel
de parede intestinal.>8

O presente estudo tem por objetivo avaliar o efeito
do 4cido nicotfnico sobre a acidose metabdlica hiperclo-
rémica em ratos submetidos & derivagdo de urina para o
colo e estudar o comportamento do paratorménio (PTH),
AMP ciclico urinério e célcio plasmitico nessa situagdo.

MATERIAL E METODO

Trinta ratos Wistar, machos, com peso médio de 250
1 20 gramas foram divididos em 5 grupos de 6 animais
cada, e assim distribufdos:

‘GRUPO A (CONTROLE) — Os animais foram colo-
cados em gaiolas individuais recebendo ragdo prépria e
4gua “‘ad libitum™ por um perfodo de 7 dias. Diariamente
eram pesados e medida a ingestio de 4gua. No sétimo
dia, eram anestesiados com pentobarbital sédico (Nem-
butal) na dose de 50mg/kg de peso por via intraperito-
neal. Através de uma laparotomia suprapiibica transversa,
a bexiga foi dissecada introduzindo-se na mesma um ca-
teter de polietileno 4F para coleta de urina durante o ex-
perimento. A veia ilfaca esquerda foi cateterizada com

J. Bras. Urol., 16 (1) — jan/mar, 1990

Fig. 2 ~ Desenho esquemdtico da ileo-sigmoidostomia e vésico-cecosto-
mia realizada nos grupos D e F.

cateter PE-50 de polietileno que era conectado a uma
bomba de infusdo modelo Harvard que infundia solugdo
fisiol6gica a 0,9% numa velocidade de 0,20ml/min du-
rante uma hora. A urina coletada durante esse perfodo foi
utilizada para a dosagem do AMP ciclico. No final do
experimento realizava-se a sangria total do animal por
pungd@o adrtica obtendo-se sangue para as dosagens de :
creatinina, uré€ia, cloro, sédio, potéssio, cédlcio, PTH e
determinagdes de pH e CO, total arterial.

GRUPO B (CONTROLE ACIDO NICOTINICO) —
Os animais foram submetidos aos mesmos procedimentos
que no grupo A sendo que, diariamente, injetou-se por
via subcutinea 100mg/kg de peso de 4cido nicotfnico.

GRUPO C (CONTROLE DA CIRURGIA) — No
primeiro dia, os animais foram anestesiados como no
grupo A , e submetidos 2 ileo-sigmoidostomia latero-late-
ral ap6s ligadura e secgdo do fleo terminal (Fig. 1). No
sétimo dia, repetiu-se o mesmo procedimento do grupo A.

GRUPO D (DERIVACAO URINARIA) — No pri-
meiro dia, apSs serem anestesiados, realizou-se uma ileo-
sigmoidostomia latero-lateral, como no grupo C, seguida
de vesico—cecostomia e ligadura uretral. (Fig.2). No sé-
timo dia, os animais foram submetidos a0 mesmo experi-
mento do grupo A, com excegdo a coleta de urina, que
néo foi realizada.
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Acdo do 4cido nicotinico sobre a acidose hiperclorémica
na derivagao da urina para o colo. Estudo experimental no rato

TABELA 1
Dosagens bioquimicas encontradas nos animais dos
diferentes grupos (*p <0,05)

A B C D E
Creatinina 0,55 0,82 0,86 0,82 0,47
Uréia 47 54 57 148" 99"
Cloro 108 106 104 112* 104
Sédio 146 146 152 171 168
Potéssio 4,2 4,6 3,9 6,0" 6,0*

TABELA 2
Valores do pH e CO, total arteriais nos diferentes

grupos.(*p<0,05)

A B c D E
pH 7,31 7,33 7,30 717" 7,23"
CO, Total 21,3 21,7 21,6 16,8* 18,7*

GRUPO E (DERIVACAO URINARIA E ACIDO
NICOTINICO) — Este grupo obedeceu as mesmas etapas
do grupo D, porém os animais receberam 100mg/kg de
peso de 4cido nicotfnico por via subcutinea diariamente.

Os dados obtidos nos diferentes grupos foram compa-
rados com o grupo controle e tratados pelo teste nido pa-
ramétrico de MANN-WHITNEY fixando-s¢ em 0,05 o
nivel para rejeicio da hipStese de nulidade. Os valores
significantes foram assinalados com asterisco.

RESULTADOS

Variagdo ponderal: os animais dos grupos A € B au-
mentaram de peso, enquanto que nos demais grupos, ocor-
reu a perda de peso. Os que mais perderam peso foram os
do grupo D (80g + 12) seguidos do grupo E (50g+14) e
C (20g + 4).

A andlise estatfstica mostrou que os valores obtidos
para os grupos D e E apresentaram significincia quando
comparados com o grupo controle e entre si. (p < 0,05).

Os animais dos grupos A e B beberam a mesma
quantidade média de 4gua por dia, enquanto os demais
grupos beberam quantidades maiores. Quando compara-
dos os grupos D e E nio se observou diferenga estatfstica
entre os mesmo. (p > 0,05).

Nas tabelas 1 e 2 encontram-se os valores médios
obtidos de creatinina, uréia, sédio, potassio, cloro, pH e
CO, total. Observa-se hipercloremia nos animais do gru-
po D que foi corrigida no grupo E. A acidose metabélica
no grupo D foi parcialmente corrigida no grupo E.

Os valores de PTH e célcio plasmiticos e do AMP
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TABELA 3
Valores de PTH, AMPc urindrio e Ca nos diferentes grupos *(p <0,05)

A B C D E
PTH 10,0 18,4 11,2 22,6" 24,2*
AMPc 8,8 22,7 9,0 - -
Ca 9,4 8,8" 9,2 8,1" 8,0"

ciclico urindrio encontram-se na tabela 3. Nos animais do
grupo B ocorreu hipocalcemia e aumento do PTH plas-
mético e AMP ciclico urinério. Nos grupos D e E a hipo-
calcemia se acentuou, o0 mesmo acontecendo com a ele-
vagao do PTH.

DISCUSSAO

A rapidez de aparecimento e a gravidade da acidose
em animais de laboratério sdo dependentes da 4rea de
mucosa colbnica exposta ao contato com a urina e do
tempo de permanéncia da mesma no colo.’ Em nosso ex-
perimento, toda a urina vesical foi derivada para o colo a
nfvel do ceco expondo, dessa forma, uma 4rea de contato
extensa. Procuramos desviar o transito ileal para uma re-
gido distal da anastomose vesico-cecal para tentar impe-
dir pielonefrites por contaminagio fecal da bexiga. Esse
procedimento foi também utilizado por outros autores que
realizaram ileo-transverso-anastomose.5:

Observamos uma rédpida perda de peso dos animais
acompanhada de grande aumento da ingestdo de 4gua. A
administracao de 4cido nicotfnico ndo alterou esse qua-
dro. Esses paridmetros ndo foram estudados anteriormen-
te.6), A grande ingestdo de dgua deve ser consequente ao
aumento da osmolaridade plasmética.

O quadro de acidose metabdlica hiperclorémica nos
animais do grupo D apenas foi corrigida parcialmente no
grupo E, fato também observado por outros autores que
utilizaram Acido nicotfnico e clorpromazina.>¢ Esses au-
tores também encontraram hipocalcemia no grupo D e
atribufram & prépria acidose que por efeito tubular renal
direto, provocaria uma hipercalciuria. Nesses estudos nao
se estabeleceu o grupo controle apenas com o 4cido ni-
cotfnico, que no nosso experimento mostrou provocar hi-
pocalcemia e¢ aumento de PTH e AMP ciclico urindrio
cujo mecanismo desconhecemos. Esses autores nio con-.
seguiram explicagdo para o fato de que o fésforo plasmé-
tico que se encontrava baixo nos animais com acidose te-
ve queda acentuada apSs o uso do 4cido nicotfnico.
Acreditamos que o quadro de hiperparatiroidismo secun-
dédrio desencadeado pela acidose se agravou apds o uso
da referida droga, j& que pudemos comprovar que a mes-
ma é capaz de induzir o hiperparatiroidismo.
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O presente estudo permitiu concluir que, em ratos, o
4cido nicotinico na dose de 100mg/kg de peso provoca
hipocalcemia, aumento de PTH ¢ AMP ciclico urinério.
A droga foi capaz de corrigir parcialmente o quadro de
acidose metabélica hiperclorémica, porém induziu estado
de hiperparatiroidismo.

SUMMARY

The syndrome of hyperchloremic metabolic acidosis
following wrinary diversion through intestinal segments
has been a very difficult metabolic disorder to manage.
Thirty male wistar rats weighing between 200 and 250
grams were divided into 5 groups: nonoperative control,
nicotinic acid control, ileocolonic diversion control, uri-
nary colonic diversion group and urinary colonic plus
nicotinic acid group. Urinary cyclic — AMP, serum elec-
trolytes, pH, total CO, and PTH were analyzed. Nicoti-
nic acid in a dose of 100mg/kg/day corrects partially the
hiperchloremic acidosis. An important effect of the drug
is the development of a secondary hiperparathyroidism.

KEY WORDS: URINARY DIVERSION; HYPERCHLOREMIC ACIDOSIS; NICOTINIC ACID;
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ARTIGO ORIGINAL

Herpes simples virus genital masculino

MILTON DA SILVA BARROS

RESUMO - O autor estudou a eficédcia clfnica do Aciclovir tépico em 30 pacientes portadores
de herpes genital recorrente. Observou que 26 (85,8%) pacientes estavam assintom4ticos entre
0 22 e 52 dia de tratamento e a cicatrizacio da lesao ocorreu entre o 52 e 102 dia em 28 (96,7%)
casos, nio havendo durante o curso da observacio o aparecimento de novas lesées. Conclui que
o Aciclovir, quando usado adequadamente, reduz a duracio dos sintomas e o tempo de cicatri-
zaciio das lesdes, prevenindo a formacio de novas e abreviando a duragio do episGdio herpético.

(J. Bras. Urol., 16: 20, 1990)

UNITERMOS: HERPES VIRUS, ACICLOVIR, SEXO MASCULINO.

A expansido da infecgao genital causada pelo virus do
herpes simples (HSV) resultou de sua propagacao como

uma infecgdo transmitida sexualmente e detectada pelos

servigos de satide piiblica em todo mundo.

Levantamentos realizados demonstram que mais de
5% das doengas sexualmente transmissiveis sdo repre-
sentadas pelo herpes genital. A prevaléncia de infecgdo
pelo HSV depende da classe sécio-econfmica dos pa-
cientes estudados. Nas classes menos esclarecidas, pode
ser superior A gonorréia e sffilis, sendo exclusivamente
superada pelos casos de uretrite ndo gonocécica®:7).

Esta infeccdo, no curso clinico primério, tem apre-
cidvel morbidade com nftida sintomatologia sistémica ¢
local, com o aparecimento de miltiplas lesdes. Na sua fa-
se de recorréncia, hd um abrandamento na intensidade
dos sintomas e no mimero de lesdes®.7). Nestes casos, 0
virus permanece no estado de laténcia nos tecidos, pro-
vavelmente localizado em ganglios nervosos e, por fato-
res diversos, pode ser ativado, causando as recorréncias.
Estas recorréncias tém sido correlacionadas a distiirbios
endécerinos, trauma local no ato sexual, febre, exposigdo
demasiada ao sol, frio ou calor e a transtornos psico-
emocionais como tensdo e ansiedade. Sabe-se que o por-
tador de HSV possui imunidade contra o ataque de um
virus do exterior.

Trabalho realizado na Disciplina de Urologia da Faculdade de Medicina da
Universidade Federal da Bahia. Aceito para publicagio em Dezembro/89
Enderego para correspondéncia:

Rua 25 de margo — casa 5 — condominio Mata Maroto

40220 - Salvador - BA
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Por tratar-se de uma doenga de ciclo limitado, a ava-
liagdo da efic4cia de procedimentos terapéuticos tem sido
diffcil. V4rios esquemas tém sido propostos sem sucesso.

Nos tltimos anos, o aumento dos conhecimentos da
bioqufmica dos virus tem propiciado alguns compostos
que agem especificamente da sfntese viral sem interferir
no processo metabélico das células. O Aciclovir € o pri-
meiro destes compostos a ter sucesso clfnico, especial-
mente nas infeccSes herpéticast’-?). Alguns trabathos pu-
blicados®®8) evidenciaram a efic4cia terap€utica do Aci-
clovir; dessa forma, resolvemos estudar sua agdo sob a
forma de creme a 5%, nos casos de pacientes do sexo
masculino portadores de herpes genital recorrente.

CASUISTICA E METODOS

Visando o estudo da eficécia clinica do Aciclovir t6-
pico acompanhamos 30 pacientes do sexo masculino,
portadores de herpes genital recorrente. Todos os pa-
cientes foram avaliados clinicamente, apSs seu consenti-
mento para ingressar no estudo, seguindo um protocolo
previamente elaborado. Da histéria clfnica destacou-se o
nimero do episédio, os sintomas e sinais presentes, pro-
curando-se identificar a existéncia de herpes em outros
locais. Foram excluidos do estudo os pacientes que tives-
sem feito uso de qualquer agente antiviral nos ultimos 7
(sete) dias.

Confirmado o diagnéstico clinico, os pacientes foram
submetidos ao tratamento com Aciclovir creme a 5% em

J. Bras. Urol,, 16 (1) — jan/mar, 1990
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TABELA 1
Herpes simples genital masculino: distribuigdo etdria

TABELA 3
Evolugdo das Lesdes de herpes simpies genital masculino

Nuamero de dias

Grupo Etédrio N? de casos %
0-20 1 3,3

21 - 30 19 63,3
31 — 40 4 13,4
41 — 50 3 10,0
51 - 60 1 3,3
> 61 2 6,7

TABELA 2

Manifestagdes clinicas das lesdes de herpes simples
genital masculino.

Fraco Moderado Severo Total
(%)
Assintomdtico - 4 - 13,2
Prurido 10 12 3 82,5
Dor local 8 14 5 89,1

Sinais T(‘;")’"

1 3 5 10 1§ °
Veslculas 4 2 19,8
Ulceras 24 4 80,2
Crostas 8 21 96,7
Cicatrizagdo 5 24 1 100,0

TABELA 4
Auto-Avaliagdo do herpes simples genital masculino

Numero de casos %
Cicatrizagdo até o 52 dia 18 60,4
Cicatrizag8o no 102 dia 11 36,3
Cicatrizag&o no 152 dia ou mais 1 3,3

5 (cinco) aplicacSes didrias com intervalo médio de 4 ho-
ras.

O acompanhamento clinico foi realizado com revi-
soes entre o 2° ¢ 52 dia de tratamento, entre o 62 ¢ 82 dia
e uma revisio no final da 22 semana, anotando-se os sin-
tomas e o aspecto da lesdo. O paciente também recebia
uma ficha onde era realizada uma autoverificagio diéria,
anotando a evolugéo dos sintomas e das lesdes.

Considerou-se como critério de cura a completa epi-
telizacéo da lesdo sem o aparecimento de novas lesdes.

RESULTADOS

Todos os 30 pacientes estudados eram do sexo mas-
culino, entre 20 ¢ 70 anos de idade, sendo a maior pre-
valéncia entre 21 e 30 anos, representando 19 (63.3%)
pacientes (Tabela 1). Em 1 caso foi detectada lesdo pe-
ri-anal do herpes em paciente homossexual ¢ 5 (15.0%)
pacientes informaram que as parceiras eram portadoras da
mesma infecg@o. Na consulta inicial, prurido local esteve
presente em 25 (82,5%) pacientes, 27 (89,1%) queixa-
vam-se de dor local e 4 (13,2%) eram assintomditicos
(Tabela 2). Nesta fase, foram encontrados 6 (19,8%) pa-
cientes com vesiculas e 28 (80,2%) com lesbes ulcerati-
vas presentes. Em um paciente havia vesfculas e dlceras,
tendo a cicatrizagao ocorrido no 152 dia (Tabela 3).

Durante o acompanhamento da infec¢ao verificou-se
que entre o 32 e 52 dia de tratamento 26 (85,8%) pacien~
tes estavam assintométicos e que em 18 (60,4%) pacien-~
tes as lesdes estavam em franca cicatrizagio, j4& havendo
a formagdo de crostas. Entre o 62 ¢ 82 dia de acompa-
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nhamento, 26 (85,8%) pacientes estavam assintomaticos,
¢ idéntico mimero tinha suas lesGes completamente cica-
trizadas (Tabela 2 e 3). Em um paciente a lesdo ficou ci-
catrizada no 92 dia e, em um caso (3,3%) no 122 dia de
observagdo. Vale salientar que 18 (60,4%) pacientes
apresentaram as lesGes completamente cicatrizadas no fi-
nal do 5% dia de tratamento observada na auto-avaliagdo
didria (Tabela 4).

DISCUSSAO

Uma situagdo bastante desconfortdvel tem sido cons-
tatada em pacientes portadores de herpes genital recor-
rente. Numerosas propostas terapéuticas tém sido anun-
ciadas com resultados clfnicos precérios. A euforia inicial
constatada desaparece nos estudos controlados, onde se
verifica a inexisténcia real de beneficios. O Aciclovir &,
no momento, o medicamento mais utilizdvel que tem agéo
especffica na sintese viral e tem-se mostrado eficiente no
tratamento do herpes genital(1.5.8.9 ¢ 10),

Este nosso estudo mostrou que o Aciclovir tépico re-
duziu consideravelmente os sintomas clinicos cuja dura-
¢ao média € de 5 dias, sendo que em nossa casufstica 26
(85,8%) pacientes estavam assintomaticos entre o 22 e 5¢
dias de tratamento (Tabela 2).

Houve também uma redugio no curso das lesdes on-
de, entre o 22 e 52 dias, 20 (66,7%) pacientes tinham
formacao de crostas e entre o 62 ¢ 102 dia, 29 pacientes
(96,7%) (Tabela 3) tinham suas lesSGes completamente

‘epitelizadas, fato que ocorre em média no 102 dia do cur-

so da infecgdo. Na Tabela 4 de autoverificagdo constata-
se que essa cicatrizagdo ocorreu no final do 52 dia de
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tratamento em 18 (60,4%) pacientes. Além da vantagem
na reducdo da intensidade dos sintomas e no menor pe-
rfodo de cicatrizagio(!-6), ndo foi constatado, em nenhum
caso, o reaparecimento de novas lesdes no curso da in-
feccio, o que merece destaque, pois ocorre em torno de
40,0% dos casos de herpes genital recorrente@4),

Vale salientar que o ideal € o uso desta medicagio no
periodo prodrémico ou na fase de eritema ou formagdo de
vesfculas, onde o fndice de formagdo de idlceras & bas-
tante reduzido. Aconselha-se, pois, o tratamento precoce
para evitar, essencialmente, o dano causado pela lesdo, e
niao na instalagio do virus como & o preconizado para
esta medicacgdo.

SUMMARY

The author studied the clinical benefits of topic acy-
clovir in 30 patients with recurrent genital tract herpes
infection we observed resolution after 2 to 5 days of
treatment in 26 (85,8%) patients and cicatrization of le-
sions after 5 to 10 days in 28 (96,71%) cases. There we-
re no new lesions during the period of observation. On
conclude that Acyclovir, when adequately used, reduces
the period of simptomatology and time for cicatrization,
and shortens the period of the herpetic disease.

KEY WORDS: HERPES VIRUS, MALE GENITAL INFECTION, ACYCLOVIR
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ARTIGO ORIGINAL

Citologia aspirativa da prostata com agulha fina.
Correlacao ultra-sonografica e citopatolégica.
Analise de 119 casos

LUCIANO ESPINHEIRA FONSECA JUNIOR, MODESTO ANTONIO DE OLIVEIRA JACOBINO, SERGIO BITTENCOURT FERREIRA,
SONIA MARIA DUARTE CATHALA, ALEXANDRE KALIL CASTANHEIRA ALEXANDRE, LAZARO JOSE GOES CARDOSO

RESUMO - Os autores submeteram 119 pacientes cuja préstata era anormal ao toque retal, ao
exame ultra-sonogréifico por via transretal e a citologia aspirativa com agulha fina por via
transperineal. Observaram que, apesar da sensibilidade da ultra-sonografia transretal na de-
tecciio de alteracdes ao nivel do tecido prostitico, as imagens obtidas, tanto hiper como hipoe-
cogénicas, assim como seus contornos, niio eram especfficas quanto ao diagnéstico ultra-sono-
gréfico de benignidade ou malignidade. A citologia aspirativa com agulha fina do tecido prosts-
tico permitiu, na maioria das vezes, distincdio entre lesdes malignas e benignas. Além disso, nio
foram observadas complicagdes durante ou apés a realizacéio do procedimento, 0 que permitiu
sua execugio a nfvel ambulatorial. (J. Bras. Urol., 16: 23, 1990)

UNITERMOS: CANCER DA PROSTATA; CITOLOGIA; ULTRA-SONOGRAFIA,

INTRODUCAO

A citologia aspirativa da préstata com agulha fina foi
descrita inicialmente por Ferguson em 1930, que utilizou
uma agulha de nimero 18G introduzida pelo perfneo®),

Posteriormente, desenvolveu-se um instrumento para
puncdo da préstata e que constava de uma seringa de 10
ml acoplada a um suporte de metal e de uma agulha fi-
nal'®, Além da sensibilidade do método, os autores assi-
nalaram, como outras vantagens, a sua realizacado ambu-
latorial e a nfo necessidade de anestesia. A citologia as-
pirativa com agulha fina é considerada, atualmente, por
alguns autores, como o primeiro método a ser utilizado
quando uma lesdo prostitica € detectada ao toque retal('9).
Este método, segundo estes autores, permite inclusive
que vérias dreas da préstata sejam puncionadas.

Trabalho realizado nos Servigos de Anatomia Patolégica, Radiologia ¢
Urologia do Ambulatério Sdo Rafael. Salvador, Bahia, Brasil. Aceito para
publicagdo em novembro de 1989.

Endereco para correspondéncia: Dr. Luciano Espinheira Fonseca Junior
— Monte Tabor Centro Italo-Brasileiro de Promog#io Sanitdria. Ambulats-
rio Sao Rafael. Av. Sdo Rafael, 2289 ~ Sio Marcos — CEP 41200 — Salva-
dor, Bahia, Brasil.
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A sensibilidade da citologia aspirativa com agulha fi-
na na detecgdo do céncer da préstata tem sido descrita
freqlientemente na literatura, através da comparagio com
o toque retal e com métodos histopatolégi-
cos(!2:4.5.6.8.18.15) Alguns destes autores) comparando re-
sultados obtidos pela citologia aspirativa com agulha fina
com resultados obtidos pela biSpsia com agulha de prés-
tata, observaram sensibilidade de 70% da citologia aspi-~
rativa com agulha fina e especificidade de 90%. Contudo,
tomando-se como referéncia a resseccio da préstata por
via transuretral, os autores observaram que a sensibilida-
de da citologia aspirativa com agulha fina foi maior do
que a da bidpsia da préstata com agulha (95% x 72%).
Entretanto, estes autores chamam a atencgio de que as trés
técnicas devem ser utilizadas de maneira complementar
no sentido de se obterem resultados mais precisos. Por
outro lado, t&m sido descritos resultados falso-negativos,
quando se utiliza a citologia aspirativa com agulha fina
em casos de carcinoma da préstata diagnosticados histo-
patologicamente, em percentuais que variam de 10 a
15%%:6.19:23), Resultados falso-positivos também tém sido
descritos®?.24, Entretanto, a repetigio da citoaspiracio em
casos de toque retal suspeito de malignidade, possibilita a
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positividade diagnéstica de 90% para os casos de tumor
inicial e de 100% para os casos de tumor avangado®),

O acesso da agulha 2 lesdo, por via transretal, pode
acarretar problemas de natureza infecciosa, notadamente
em pacientes com doenga reumética’”). Nestes casos, me-
didas profildticas devem ser adotadas.

Entretanto, apesar da sensibilidade do método, o di-
recionamento da agulha através do toque retal apresenta
limitag6es que prejudicam os resultados. A utilizagdo de
métodos ultra-sonograficos auxilia sobremaneira a detec-
¢do de lesGes ao nfvel do parénquima prostatico. Inicial-
mente, utilizou-se a avaliacdo ultra-sonogrifica por via
suprapuibica. Este método, entretanto, nio possibilitava
andlise detalhada do parénquima prostitico, sendo mais
itil no estadiamento do clncer da préstata. O desenvol-
vimento do transdutor transretal em tempo real possibili-
tou a avaliagdo detalhada da préstata e da vesfcula semi-
nal. A elevada sensibilidade do método permite a detec-
¢do de pequenos nédulos de hiperplasia, nio identifica-
dos clinicamentef!2:13.14.18),

MATERIAL E METODOS

De janeiro de 1987 a abril de 1988, 119 pacientes
com prdéstata anormal ao toque retal foram submetidos a
ultra-sonografia por via transretal e a citologia aspirativa
com agulha fina por via transperineal.

Para o exame ultra-sonogréfico, utiliza-se o transdu-
tor retal Toshiba 505 S de 50 MHz que, revestido por um
condon e lubrificado com geléia, € introduzido no reto do
paciente, que se encontra em posigio de litotomia. Para a
aspiragdo da 4rea suspeita clinica e ultra-sonografica-
mente utiliza-se agulha tipo Franzen (22G x 200mm)
(Angiomed, West Germany), acoplada a uma seringa
plastica de 20 ml, introduzida pelo perfneo e paralela-
mente ao transdutor. Anteriormente 2 introdugio da agu-
lha, procede-se 2 anestesia local com xilocaina.

Uma vez alcancada a lesdo, realiza-se a aspiragio.
Mantendo-se o vdcuo durante a aspiragdo, sdo realizadas
quatro inser¢des da agulha na lesio, o que € suficiente
para a obtengio de material abundante, que permite a
realizacdo de no minimo trés esfregagos. Em seguida, li-
bera-se o émbolo da seringa, retira-se o conjunto e reali-
zam-se os esfregacos que devem ser imediatamente fixa-
dos em 4lcool absoluto e corados em hematoxilina e eosi-
na, inicialmente para avaliagio da representatividade do
material. Caso nio seja suficiente, repete-se a pungio. A
anslise citopatolégica do material € realizada pelo anato-
mopatologista, seguindo critérios previamente estabeleci-
dos na literatura®”, A hiperplasia nodular da préstata ca-
racteriza-se citologicamente pela presenca de elementos
epiteliais e de elementos estromais. Os elementos epite-
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Fig. 1 — Aspecto emmo-
saico da H.N.P.

Fig. 2 — Células Fusifor-
mes dispostas em vdrios
sentidos  {componente
estromal da H.N.P.).

Fig. 3 — Adenocarcinoma
da préstata — Aumento
da densidade cromética
e proeminéncia nucleo-
lar.

Fig. 4 — Adenocarcinoma
prostatico — Hipercroma-
sia e proeminéncia nu-
cleolar.

liais dispdem-se em placa, em monocamada, exibem re-
gularidade nuclear, homogeneidade cromatinica e cito-
plasmas eosinofilicos, bem definidos, com aspecto em
mosaico (fig. 1). O componente estromal ndo sofre des-
camagio perfeita e € constituido por células fusiformes,
dispostas em vdrios sentidos, em arranjos bi e tridimen-
sionais (fig. 2).
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Fig. 5 — Ultra-sonografia
demonstra o aspecto hi-
perecogénico da H.N.P.

Fig. 6 — Ultra-sonografia
na H.N.P. - Aspecto hi-
poecogénico.

Fig. 7 — Ultra-sonografia
na H.N.P. - Aspecio
misto.

Do ponto de vista citopatolSgico, o adenocarcinoma
da préstata apresenta variagGes que dependem do grau de
diferenciaciio. As neoplasias malignas bem diferenciadas
caracterizam-se por apresentar clementos epiteliais pre-
dominantemente agrupados, superpostos ¢ sem limites
citoplasmdticos evidentes. H4, nestes casos, uma discreta
anisocariose e aumento nao muito acentuado da densida-
de cromatinica. A proeminéncia nucleolar estd invaria-
velmente presente (fig. 3). As neoplasias malignas mal
diferenciadas caracterizam-se citologicamente pela pre-
senga de clementos epiteliais predominantemente isola-
dos, ao lado de raros agrupamentos. H4 atipia pronuncia-
da, caracterizada pela anisocariose evidente, hipercroma-
sia cromatinica e proeminéncia nucleolar (fig. 4).
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Fig. 8 — Ultra-sonogratia
no adenocarcinoma da
prostata — Aspecto hiper-
ecogénico.

Fig. 9 — Ultra-sonografia
no adenocarcinoma da
préstata — Aspecto hipo-
ecogénico.

Fig. 10 — Ultra- sonogra-
lia no adenocarcinoma
da préstata - padrdo
ecogrdfico misto.

RESULTADOS

Conforme observa-se na tabela 1, de um total de 91
casos de hiperplasia nodular da préstata (HNP), 49%
apresentaram imagem ultra-sonogréfica hiperecogénica
(fig. 5) e 40% apresentaram imagem hipoecogénica (fig.
6) e 11% apresentaram padrdo ecogrifico misto (fig. 7).
Com relacdo as lesdes malignas, de um total de 28 casos,
50% apresentaram hiperecogenicidade (fig. 8) e 36% hi-
poecogenicidade (fig. 9). Verificou-se em 14% dos casos
padrio ecografico misto (fig. 10).

Conforme observa-se na tabela 2, de um total de 68
casos de HNP, 31% apresentaram contornos ultra-sono-
gréficos regulares e 69% apresentaram contornos irregu-
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TABELA 1
Caracteristicas ecogénicas das lesdes prostaticas

Caracteristicas Hiperplasia
Ecogénicas Nodular Adenocarcinoma
Hiperecogénica 45 (49%) 14 (50%)
Hipoecogénica 36 (40%) 10 (36%)
Mista 10 (11%) 4 (14%)
Total 91 (100%) 28 (100%)

lares. De um total de 23 casos de adenocarcinoma, 13%
apresentaram limites regulares e 87% exibiram contornos
irregulares.

DISCUSSAO

Nossos resultados demonstram que, apesar da sensi-
bilidade da ultra-sonografia transretal na detecgado de le-
sOes prostéticas, as imagens hiperecogénicas e hipoeco-
génicas obtidas ndo sdo especfficas, no que diz respeito
ao diagndstico ultra-sonogrdfico de benignidade ou ma-
lignidade. Com relag@o aos contornos, chama a atengdo o
fato de que 87% das lesGes malignas apresentaram con-
tornos irregulares, embora 69% das lesbes benignas tam~
bém tenham apresentado limites irregulares. Estes mes-
mos .aspectos foram descritos previamente na literatura®,
Os autores verificaram que apesar da sensibilidade da ul-
tra-sonografia transretal na detecgdo de alteragles estru-
turais ao nivel da préstata, as imagens obtidas apresentam
considerdvel superposigdo de aspectos entre as lesSes be-
nignas e malignas. Observaram ainda casos de adenocar-
cinoma da préstata com tradugio ultra-sonogréafica repre-
sentada por 4rea hipoecogénica ou por drea hiperecogéni-
ca, o que demonstra a baixa especificidade do método.
Sao descritos como aspectos ultra-sonogrificos sugesti-
vos de lesdo prostitica benigna, a presenga de: 1) Areas
puramente hipoecogénicas; 2) Focos hipoecogénicos
maiores que 4mm de espessura; 3) Focos com sombra
acustica®), Estes autores ndo relatam nenhum caso de
carcinoma da préstata com imagem ultra-sonogréfica hi-
poecogénica.

Entretanto, imagens hipoecogénicas podem corres-
ponder a dreas de carcinoma da préstata em porcentuais
que variam de 42 a 96%©.1), Entretanto, segundo estes
autores, as 4dreas hipoecogénicas que se localizam na por-
cdo central do dérgdo representam, na maioria das vezes,
processos benignos. Quando situados em posigdes poste-
rior ou péstero-lateral correspondem mais freqiientemente
a processos neoplédsicos malignos. Ainda segundo estes
autores, 4reas fortemente ecogénicas, com ou sem sombra
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TABELA 2
Contornos ecogénicos das lesdes prostdticas

Contornos RHiperplasia nodular Adenocarcinoma
Regulares 21 (31%) 3 (13%)
Irregulares 47 (69%) 20 (87%)
Total 68 (100%) 23 (100%)

aciustica dentro ou adjacente 2 lesdo, ndo excluem a pos-
sibilidade de clncer pois, devido & sua natureza infil-
trante, o carcinoma da préstata pode envolver clculos ou
desenvolver-se nas proximidades de cdlculos. Por outro
lado, o carcinoma da préstata pode desenvolver corpos
amildceos. A heterogencidade da tradugdo ultra-sonogra-
fica do carcinoma da préstata também tem sido descri-
ta?), Estes autores verificaram através da andlise de 20
casos de adenocarcinoma da préstata, que 40% das ima-
gens observadas eram hipoecogénicas, 30% hiperecogé-
nicas e 30% apresentavam ecotextura uniforme. Pardme-~
tros ultra-sonogréficos tém demonstrado que neoplasias
malignas da préstata apresentam, com relagdo a prostati-
tes ou préstatas normais, um aumento do peso e do dia-
metro transverso. Com relagdo as hiperplasias nodulares,
os carcinomas apresentam um aumento do didmetro
transverso € um pequeno aumento de pesol’®,

Entretanto, apesar da baixa especificidade das ima-
gens ultra-sonogrificas da préstata, a ultra-sonografia
transretal € um método de grande importincia na detec-
¢do de lesdes prostiticas, principalmente as subclinicas e
no direcionamento da agulha de bidpsia ao local da lesdo.

Deve-se ainda ressaltar, como vantagem do método,
que nenhum dos pacientes submetidos & citoaspiragdo
apresentou complicagSes durante ou apés a realizagdo do
exame, O que torna sua execugdo a nfvel ambulatorial
bastante factfvel.

SUMMARY

119 patients with abnormal prostate on rectal exa-
mination were submitted to transrectal ultrasonography
and transperineal fine needle aspiration cytology. The

zsults showed that transrectal ultrasonography was a
sensitive method for detection of prostatic tissue lesions,
even subclinical. However, in the differential diagnosis
of malignant and benign lesions, the hiperecogenic and
hipoecogenic images and their contours obtained with
this method were not specific, precluding a conclusive
diagnosis. Aspiration cytology of prostatic lesions per-
mitted the distinction between malignant and benign le-
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sions in the majority of cases. Besides, transperineal fine
needle aspiration cytology has shown no complications
and can be safely done in ambulatorial patients.

KEY WORDS: PROSTATIC CANCER; CYTOLOGY; PROSTATIC ULTRASONOGRAPHY.
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ARTIGO ORIGINAL

Tetlon endoscopico no tratamento do
refluxo vésico-ureteral

RONALDQ A.S. ZULIAN, ROBERTO ROCHA BRITO, HAMILTON J. BORGES, KLEBER PIEDADE, LUIS A.S. GUERRA

RESUMO - Vinte e oito pacientes (50 ureteres) com refluxo foram tratados com a injecio en-
doscdpica de teflon. As idades variaram de 11 meses a 73 anos, sendo 80% criangas. O proce-
dimento foi realizado sob anestesia, em carfter ambulatorial ou com internacio de um dia. De
acordo com a classificacdo internacional foram tratados 12 ureteres com refluxo grau I, 15
grau II, 20 grau III, 1 grau IV e 2 grau V. Os refluxos de grau I e II foram tratados por coexis-
tirem com refluxo contralateral de grau maior ou por falha do tratamento conservador. Em
82,6% dos ureteres houve cura do refluxo com uma vinica aplicacio endoscépica do teflon, em
seguimento de 3 a 18 meses. O procedimento é recomendado pela sua simplicidade, represen-
tando a intervencgio de escolha para o tratamento da maioria dos casos de refluxo vésico-urete- .
ral. Entretanto, o seguimento dever4 ser mais longo principalmente para possibilitar a avalia-
¢ao da eficdcia em refluxos grau V, ou seja, em sistemas muito dilatados.

J. Bras. Urol., 16: 28, 1990.

UNITERMOS: REFLUXO VESICO-URETERAL, TEFLON

INTRODUCAO

O refluxo vésico-ureteral (R.V.U.) esti presente em
1% das criangas assintomadticas e neurologicamente nor-
mais. Esta incidéncia chega a 30 ou até 50% naquelas
com infecgdo urindria®

A conduta mais aceita tem sido a de tratar clinica-
mente a maior parte dos refluxos em criangas ou adultos,
tendo em mente que estes podem desaparecer em 20 a
30% dos pacientes a cada 2 anos®. O tratamento medi-
camentoso prolongado nem sempre € bem tolerado, por
apresentar efeitos colaterais e, portanto, nem sempre pode
ser seguido. O tratamento clfnico requer ainda controles
periédicos, através de radiografias ou exames radioiséto-
picos. Os refluxos de maior grau raramente se curam €s-
pontaneamente e certas obstrugdes uretrais nem sempre
ficam evidentes nos estudos radiogrificos miccionais. Por
isso costumamos realizar a avalia¢do radiolégica com a
crianga sob sedagdo e a complementamos com uretrocis-
toscopia nos casos de existéncia de refluxo. Quando a

Trabalho realizado no Hospital Vera Cruz — Departamento de Urologia —
Campinas — SP — Brasil. Aceito para publicagio em dezembro de 1989.
Endereco para correspondéncia: — Clfnica Urol6gica Roberto Rocha
Brito — Rua Barreto Leme, 214 ~ 13020 — Campinas - SP — Brasil
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jungdo uretero-vesical € anormal, com os meatos abertos,
lateralizados e o trajeto intramural € muito curto, entio
desaconselthamos o tratamento medicamentoso. Nestes
casos indicamos a corregdo do refluxo e da eventual obs-
trugdo uretral. A endoscopia nos permite também avaliar
o estado da mucosa vesical, os sinais de trabeculagio
neurogénica, bem como outras enfermidades associadas
(ureterocele, divertfculo, etc.).

Em 1984 O’Donnell e Puri®, apds estudo experi-
mental em animais, demonstraram a cura do R.V.U, com
a inje¢do endoscépica sub-ureteral da pasta de Teflon
(politetrafluoroetileno) na ldmina prépria da bexiga. As
partfculas de Teflon estimulam o crescimento dos fibro-
blastos que as englobam formando um colchio que impe-
de o refluxo. O &stio ureteral se eleva ficando como a
cratera de um vulcdo, o ureter intramural adquire uma
curva em ‘“J”, o que impede o refluxo, pois hd menor
deslizamento na diregido cefilica e lateral durante a mic-
¢ao, nio se abrindo demais (FIG. 1).

Esta intervenc@o endoscépica pode ser feita em ca-
rater ambulatorial ou com internagao de 1 dia e permite
curar o refluxo em 70 a 90% dos casos!!+2:3,6:8,9,10,11,18)_ O
método € rapido, eficaz e com morbidade desprezivel. A
aplicagdo pode ser imediatamente apds a investigagdo
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Fig. 1 — Esquema do Te- BEXIGA

flon angulando e elevando o
ureter intramural.

diagnéstica. O método se mostrou uma opgdo pouco
agressiva no tratamento dos refluxos secunddrios as fa-
lhas da cirurgia anti-refluxo®®1%, apés ressec¢do transu-
retral de ureterocele(’®); ou do meato ureteral para retirada
de célculo ou apds manuseio endoureteral, nos refluxos
em bexiga neurogénica®®, ¢ mesmo no preparo de pa-
cientes, portadores de refluxo, para transplante renal@,

PACIENTES E METODOS

De julho de 1987 a janeiro de 1989 foram estudadas
50 unidades ureterais em 21 criangas ¢ 7 adultos, 25/28
pacientes do sexo feminino. Os casos infantis correspon-
diam a 80% dos ureteres tratados. A idade no grupo in-
fantil variou de 11 meses a 9 anos e nos adultos de 15 a
73 anos.

A distribuicao dos ureteres segundo o grau de refluxo
encontra-se na tabela 1.

No grupo infantil havia 1 caso de bexiga neurogénica
hiperténica, 1 de refluxo unilateral recidivado apds reim-
plante bilateral pela técnica de Glenn-Anderson, 1 reflu-
xo contra-lateral apSs reimplante do outro ureter e 1 caso
de refluxo para o coto ureteral em um paciente com rim
tnico congénito e refluxo bilateral. No grupo adulto ti-
vemos também 1 refluxo contra-lateral apds reimplante
do outro ureter e 1 caso de reftuxo unilateral apds ressec-
¢ao transuretral de ureterocele bilateral.

O refluxo grau I e II foi tratado cirurgicamente por
coexistir com refluxo contralateral de intensidade maior,
por falha do tratamento clfnico ou impossibilidade de
manutengdo do tratamento clinico.

J. Bras. Urol., 16 (1) — ian/mar, 1990
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TABELA 1
Distribuigao do refluxo segundo o grau

Grupo Grau do Refluxo Total
| ] 1] v v

Infantil 10 12 15 1 2 40

Adulto 2 3 5 - - 10

12 15 20 1 2 50

O Teflon foi aplicado em pacientes sem sinais de in-
fecgdo urindria ativa, sob anestesia geral ou peridural. O
perfodo de internagfio variou de algumas horas até 1 dia.

A injecdo de Tetlon foi realizada através de cateter
flexfvel e longo de polietileno calibre SF. Na extremidade
do cateter estA conectada agulha 21 Gauge de 1 cm de
comprimento (Storz n® 27.201). A agulha ¢é introduzida
na bexiga junto ao meato ureteral na posicdo correspon-
dente as 6 horas. O Teflon foi depositado sob o ureter, na
lamina prépria da bexiga (espago sub-ureteral), através
do panendoscépio infantil ou adulto. Durante a injecéo a
bexiga deve estar pouco distendida, permitindo o controle
visual do efeito ‘‘colchio”, ou seja, a elevagido do meato
aberto. O meato serd deslocado e se localizard como uma
fenda no topo de um vulcdo criado pela presenca do Te-
flon. Injetou-se de 0,5 a 1,2 ml em cada meato ¢ mante-
ve-se a agulha no local por 1 minuto evitando-se o escape
do material. A pasta foi impulsionada através de uma se-
ringa pldstica de | ml envolvida por uma bainha metélica
rosqueada a pistola injetora (FIG. 2). A seringa e a agu-
lha devem ser previamente lubrificadas com glicerina e o
tubo de Teflon aquecido em 4gua moma para facilitar o
manuseio. Se o efeito desejado ndo era conseguido com
uma pungio, esta era repetida. Nio foram deixadas son-
das vesicais, a ndo ser nos casos em que se realizou con-
comitantemente a uretrotomia interna (4 casos).

Os pacientes foram mantidos com quimioprofilaxia
por 3 a 4 semanas e seguidos com uroculturas. Os porta-~
dores de pielonefrite crénica com alteragGes renais (esca-
ras) foram tratados com antibacterianos por tempo maior.

O controle pés-operatdrio foi através de cistografia
miccional e urografia excretora ou ultra-sonografia renal,
apés 3 a 6 meses em 17 ureteres, entre 6 ¢ 12 meses em
25 ureteres e entre 12 ¢ 18 meses em 4 ureteres (total de
46 ureteres).

RESULTADOS
Os resultados dos grupos infantil e adulto foram es-

tudados separadamente. No grupo infantil obtivemos cura
com uma unica injecdo da pasta de Teflon em 29 dos 36
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Teflon endoscépico no tratamento do refluxo vésico-ureteral

Fig. 2 ~ Material
endoscépico

pacientes controlados (80,56%). Trés criangas, nas quais
nao houve cura do refluxo em um dos lados, apresenta-
ram febre no pés-operatério imediato. Ndo houve outras
complicagbes imediatas. Em um dos casos com refluxo
grau V e persisténcia do refluxo em um dos lados, nota-
mos discreta estase ureteral bilateral. Dos 7 ureteres nao
curados, 5 apresentavam refluxo grau IIl, um grau Il e
um grau V. Nestas falhas 3 ureteres apresentaram dimi-
nuigdo do refluxo para grau I e estio em observagio. Nao
temos controle do caso associado a bexiga neurogénica.
Em 3 ureteres, com refluxos graus 1I, 1Il € V houve ne-
cessidade de reinje¢io do Teflon. Estes ainda encontram-
se sem controle. Em uma das criangas com refluxo bilate-
ral grau 1II apenas um dos lados foi curado. O lado nédo
curado seri reinjetado.

No grupo adulto a cura ocorreu em 9 dos 10 ureteres
tratados e controlados (90,0%) e a tinica falha correspon-
deu ao meato previamente ressecado por ureterocele, cujo
refluxo apds o tratamento passou para grau menor (grau
II). Nio foram observadas complicages pSs-operatdrias.

Analisando-se conjuntamente adultos e criangas, dos
46 ureteres controlados, observou-se cura em 38
(82,61%) com uma tnica injecdo da pasta de politetra-
fluoroetileno.

DISCUSSAO

Como em todos os procedimentos novos, existiu uma
curva de aprendizado em nossas aplicagdes do Teflon pa-
ra a cura do refluxo. No infcio, a ndo lubrificagao prévia
da agulha e da seringa com a glicerina tornou mais diffcil
o manuseio da pasta. Inicialmente houve dificuldade na
localizagdo da pungéo, abaixo do ureter intramural, evi-
tando-se a inje¢io assimétrica ou local inadequado.

O resultado de 82,61% de cura do refluxo com uma
dnica aplicagfo estd de acordo com a literatura (tabela 2).
Os nossos casos reinjetados ndo tém seguimento sufi-
ciente, 0 que talvez ird permitir atingir 90% de cura con-
forme citado®:3:6.8 e 11},

A estase ureteral € inexistente®:®) ou rara® 9 e obser-
vamos em apenas um caso de refluxo grau V, com mega-
ureter hipotdnico. Tais casos oferecem dificuldade qual-
quer a técnica empregada. As falhas no tratamento séo

Tabela 2
Resultados do Teflon na cura do refiuxo
Ureteres Graus de Refluxo
Autores Particularidades Idade Cura
or Contréle 1 M n v v
O’'Donnel 150 20 Duplicidades 4 16 78 45 7 85% Ureter Unico
E 3M-13A 55% Ureter Duplo
Puri (1986) 150 Contréle: 3-23M. % % % % % (+ dellnjecdo)
2,67 10,67 52,0 30,0 4,6
Schulman 150 Sem Duplicidades 10 57 57 20 6
%g(é 15D-13A 88% Cura
(1988) 106 Contréle: 3-32M. % % % % % | (+ de llnjecao)
6,67 38,0 38,0 13,33 4,0
Kaplan 55 21;/00365( Neurog, 1 2 18 14 5 73,91% B. Normal
etal. pas He-impran. IA-10A 70,59% B. Neurog.
(1987) 40 { Duplicidade % % % % % (I Injegao)
Controle: 2-1I M. 2,5 5,0 45,0 35,0 12,5
Zulian 50 | Bex. Neurog. 12 15 20 1 2
etal. | Apés Re-implant 82,61% Cura
| P/Céto Ureter I M-73A (1 lmegéo)
(1989) 46 Contréle: 3-18M. % % % % %
24,0 30,0 40,0 2,0 4,0
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mais freqlientes nos refluxos grau V{1519, nos meatos du-
plos® e nos casos de pacientes com refluxo e em preparo
para transplante renal®?),

As técnicas de operagbes anti-refluxo, extra ou intra-
vesicais, mostram uma eficiéncia de 95 — 98% e apesar
da maior morbidade, os resultados sdo superiores aos 70
a 90% obtidos com injegdo de Teflon endoscépico. No
entanto, o Teflon ndo requer incisées, pode ser aplicado
em cardter ambulatorial, dispensa o uso de sondas e por
isso consideramos a primeira opgao para o tratamento ci-
nirgico do refluxo. Além disso ndo invalida e nem torna
mais diffcil uma posterior cirurgia anti-refluxo caso seja
necess4ria®6.11), Dessa forma, a injecio de Teflon foi cu-
rativa ap6s o reimplante pela técnica de Glenn, apesar da
fibrose existente.

As falhas na aplicacdo do Teflon estdo relacionadas
com: 1 — volume insuficiente injetado; 2 — a glicerina
utilizada para lubrificagdo € absorvida logo; 3 — Erro
quanto ao local ideal, qual seja, as 6 horas e na lamica
prépria da bexiga; 4 — perfuragdo da mucosa do ureter
permitindo que a pasta progrida pela bainha ureteral®.

Nos casos de falha do tratamento com Teflon e nos
quais os ureteres foram reimplantados posteriormente, ve-
rificou-se que o Teflon ndo se encontrava sob o ureter, ¢
sim havia deslizado para um dos lados®.6.11), Durante a
cirurgia, a pesquisa do Teflon foi negativa nos tecidos
periureterais e ginglios ilfacos'!. Este fato ¢ importante
a longo prazo, quer pela presenga das partfculas de Te-
flon no local injetado quer & distincia. A reacdo infla-
matéria do tipo granuloma de corpo estranho que se for-
ma ao redor do Teflon indica que ele ndo € totalmente
inerte. Estudos em 10 pacientes seguidos por até 3 anos
com ecografia e tomografia computadorizada nio de-
monstraram aumento dos granulomas no local injetado('4).
O teflon vem sendo usado h4 26 anos em otorrinolarin-
gologia e h4 15 anos em urologia sem maiores problemas.
A auséncia de casos comprovados de efeitos nocivos em
seres humanos pode ser explicada pela quantidade mfni-
ma injetada em regides de vascularizagio néo exuberante.
Entretanto a avaliagdo a longo prazo € necessdria, pois
verifica-se 2 a 3,5% de recidivas apés 2 anos de sucesso
inicial®.15),

O tratamento conservador dos refluxos infantis mode-
rados (grau I e IT) € geralmente aceito e mostra bons re-
sultados®:513), O desaparecimento do refluxo varia de
20% a cada 2 anos®® a 30% por ano'3). Porém, em segui-
mento de 10 anos verificou-se apenas 39% de resolugio
dos refluxos, o que significa uma persisténcia de 61%
dos mesmos. Nos refluxos grau IV ou V a cura esponti-
nea é excepcional (1 em 48 ureteres)\3),

Os efeitos nocivos dos refluxos para os rins sdo co-
nhecidos e se tornam potencialmente graves na presenga
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das crises recidivantes de pielonefrites e nos casos de re
fluxos acentuados secunddrios a disfungdo vesical. Nes
sas condigBes as pressdes intravesicais sdo elevadas, le-
vando a novas cicatrizes renais('?. Entretanto, ndo h¢
métodos seguros para prever quais os pacientes que pode-
rdo toleror bem o refluxo.

A quimioprofilaxia prolongada apresenta-se comc
protegio eficiente, mas € acompanhada de efeitos colate-
rais indesejdveis e abandono por desisténcia ou intoleran-
cia medicamentosa em porcentagem razodvel dos ca-
sos® 11, A cura pelo Teflon surge como um meio-termo,
podendo livrar muitas criangas desses tratamentos longos
e preocupantes, sem submeté-las a uma cirurgia propria-
mente dita.

SUMMARY

We treated 50 refluxing ureters with the endoscopic
injection of the polytetrafluoroetilene paste in 28 patients
from 11 months to 73 years of age. Children correspon-
ded to 80%. The injection was done under anesthesia in
an out-patient basis or one day hospitalization. There
were 12 grade I ureters, 15 grade II, 20 grade III, 1
grade IV and 2 grade V reflux. The grades I and Il reflu-
xing ureters were treated when coexisting with higher
grades refluxes on the opposite side or when the clinical
treatment was not possible. The technical aspects and a
review of the literature are presented. The follow-up pe-
riod ranged from 3 to 18 months and cure was obtained
with one injection in 82,61%. We recommend this me-
thod as the first interventional treatment to the vesicou-
reteral reflux. A longer follow-up is necessary to reach
final conclusions concerning grade V reflux.

KEY WORDS: REFLUX VESICO-URETERAL, TEFLON.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Brown, S. Open Versus Endoscopic Surgery in the Treatment of Vesi-
coureteral Reflux, J. Urol., 142: 499, 1989,

2. Gelet, A.; Martin, X., Salas, M. & Dubernard, J.M. Endoscopic
Treatment of Vesicoureteric Reflux. J. Urol., 139 (90, part 2): 47A,
1988,

3. Kaplan, W.E,; Dalton, D.P. & Firlit, C.F. The Endoscopic Correction
of Reflux by Polytetrafluoroethylene injection, J. Urol., 138: 953,
1987.

4. International Reflux Study Comittee. Medical Versus Surgical Treat-
ment of Primary Vesicoureteral Reflux, Pediatrics, 67: 392, 1981.

5. Normad, C. & Smellie, J. Vesicoureteral Reflux: The Case for Conser-
vative Management. In: Hodson J.; Kincaid Smith. Reflux Nephropa-
thy. New York. Mason Publ, Co, Inc, 1979, p. 28 1.

6. O’Donnell, B. & Puri, P. Treatment of Vesicoureteric Reflux by En-
doscopic Injection of Teflon, Brit. I. Urol., 58: 601, 1986.

7. O'Donnell, B. & Puri, P. Technical Refinements in Endoscopic Cor-
rection of Vesicoureteral Reflux, J. Urol., 140: 1101, 1988.

31


Marcos



Teflon endoscépico no tratamento do refluxo vésico-ureteral

8.

11.

12.

32

Politano, V.A.; Molina, L. & Lynne, C.M. Endoscopic Correction of
Vesicoureteral Reflux With Polytef Paste, J. Urol., 139 (91, part 2):
47A, 1988.

. Puri, P. & Guiney, E.J. Endoscopic Correction of Vesicourcteric Re-

flux Secundary to Neuropathic Bladder, Brit. J. Urol., 58: 504, 1986.

. Puri, P, & O’Donnell, B. Endoscopic Correction of Grades [V and V.

Primary Vesicoureteric Reflux: Six to 30 months follow-up in 42
Ureters, J. Ped. Surg., 22: 1087, 1987.

Schulman, C.C.; Stomn, J. PAarmat D. & Avni. F.E. Endoscopic
Treatment of Vesicoureteral Reflux in Children. J. Urol., 138: 950,
1987.

Shimada, S.; Matsui, T.; Ogino, T., Arima, M.; Mori, Y. e Ikoma, F.
Renal Growth and Progression of Reflux Nephropathy in Children with

14.

15.

16.

Vesicoureteral Reflux, J. Urol., 140: 1097, 1988.

. Skoog, S.J.; Belman, A.B. & Majd, M. A Nonsurgical Approach to the

Management of Primary Vesicoureteral Reflux, J. Urol., 138: 941,
1987.

Spencer, J.R.; Donaldson, J.S., Zaontz, M.R. & Kaplan, W.E. The
Sting: Postoperative Evaluation for Granuloma Development in the
Pediatric Patient. J. Urol., 139 (93, part 2): 47A, 1988.

Takvorian, P.; Dodat, H.; Paulhac, J.B. & Gabriele, S. Traitment du
Reflux Vesico-Ureteral chez L’Enfant par Injection Endoscopique de
Téflon, J. D’Urol., 95: 231, 1989.

Yachia, D. An Entirely Endoscopic Treatment for Simple Ureteroceles
in Non-duplicated Systems, A Preliminary Report, I. Urol., 140: 815,
1988.

J. Bras, Urol., 16 (1) — jan/mar, 1990


Marcos



ARTIGO ORIGINAL

Relacao entre os parametros do espermograma € a recuperagao
de espermatozodides pela técnica de “‘Swim-up’’

PAULO AUGUSTO NEVES, FATIMA A, BOTTCHER LUIZ, FRANCISCO ANTONIO T. FAZANO, MARA A. DE LUCIO,
MARA LIZA M.B. BURMEISTER, NELSON RODRIGUES NETTO JR.

RESUMO - Em 57 amostras de sémen, os valores da concentracio, motilidade, vitalidade e
morfologia foram comparados com os fndices de recuperacio de espermatozéides méveis pela
técnica de ‘“‘swim-up”’. A concentracio (igual on superior a 20 x 10% espermatozéides/ml) e a
motilidade (50% ou mais formas A e B) apresentaram correlacio positiva estatisticamente sig-
nificante com a recuperacio de pelo menos 2 x 10° espermatozéides moéveis. A vitalidade e a
morfologia ndo apresentaram correlaciao estatisticamente significante. Comparando-se a con-
centracio e a motilidade conjuntamente, no subgrupo de amostras com menos de 20 x 10°¢ es-
permatozéides/ml, a motilidade apresentou correlagio positiva estatisticamente significante
com a recuperacio dos espermatozéides. (J. Bras. Urol., 16: 33, 1990)

UNITERMOS: INFERTILIDADE MASCULINA; OLIGOSPERMIA; ESPERMOGRAMA; CAPACITAGAQ; “SWIM-UP™

INTRODUCAO

Atualmente, vem-se utilizando cada vez mais técnicas
laboratoriais no tratamento de casais inférteis ndo respon-
sfveis aos métodos tradicionais. Técnicas como insemina-
¢do intra-uterina®, intraperitoneal® ou intratub4ria indi-
reta® utilizam espermatozéides capacitados, que s#o iso-
lados de amostras oligoastenospérmicas. Estas técnicas
sao de ficil domfnio e realizacao e somente necessitam de
um laboratério com experiéncia no manuseio e preparo
das amostras®®),

Para que o médico inclua um casal, por exemplo,
num programa de inseminagdo intra-uterina, € necessario
que exista algum indfcio nos resultados dos espermogra-
mas realizados que o oriente quanto 2 possibilidade de
utilizagdo deste tipo de tratamento. Admite-se que para a
obtengdo de taxas de gestagio ao redor de 30%%), &€ ne-

Trabalho realizado no Laboratério de Andrologia e Criobiologia (Sdo
Paulo) e Laboratério de Genética da Reprodugdo Humana —~ CAISM — e
Disciplina de Urologia da Faculdade de Ciéncias Médicas — UNICAMP,
Aceito para publicag@o em janeiro/90.

Enderego para correspondéncia: Dr. Paulo Augusto Neves — Laboratério
de Andrologia e Criobiologia, Rua Lisboa, 424 ~ Sio Paulo — SP — CEP
05413

J. Bras. Urol,, 16 (1) ~ jan/mar, 1990

cessério utilizar pelo menos 2 x 10® espermatozéides com
bna motilidade para a inseminagio intra-uterina®45.7.8), A
técnica mais freqiientemente utilizada atualmente para a
separacdo de espermatozéides mdéveis € a técnica de
“swim-up’’4.5.8), Esse processo separa em meio de cultura
os espermatozdides com boa motilidade, que posterior-
mente sao utilizados na inseminagio intra-uterina.

O presente estudo propde verificar qual parametro do
espermograma permite que se preveja um bom resultado
na separagdo de espermatozdides mdveis pela técnica de
“swim-up’’.

MATERIAL E METODOS

Com a finalidade de investigacido ou de inseminacio
intra-uterina, foram anpalisados os resultados da recupera-
¢lo dos espermatozdides de 65 amostras de sémen de pa-
cientes com queixas de infertilidade primdria ou secunda-
ria submetidos a técnica de *‘swim-up’’.

As amostras foram processadas no perfodo de abril a
dezembro de 1989 no Laboratério de Andrologia e Crio-
biologia (Sdo Paulo) e no Laboratério de Genética da
Reproducdo Humana — CAISM/UNICAMP. Destas 65
amostras, apenas 57 foram consideradas para estudo, j4
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Relagdo entre os pardmetros do espermograma e a
recuperagao de espermatozdides pela técnica de “‘Swimn-up”

que as restantes apresentaram alteraces da viscosidade,
liquefagdo, pH ou perda de material durante a coleta.

O sémen foi colhido através de masturbagdo, apés um
perfodo de abstinéncia coincidente com o ritmo sexual do
casal ou de acordo com a data provavel da inseminagao
intra-uterina. Apés um intervalo de até 60 minutos para
que a liquefacdo se completasse, procedia-se 2 andlise do
material de acordo com as normas da Organizagdo Mun-
dial da Sadde (OMS)®), A seguir, o sémen era lavado em
igual volume de meio Ham’s F10 (280 mOsm, pH 7,4) e
centrifugado a 250 G por 10 minutos. O sobrenadante era
descartado e sobre o botao formado colocava-se 1,0 ml -
de meio. O tubo era colocado em estufa de CO, a 5% em
temperatura de 37°C, para que houvesse migracdo dos
espermatozdides mdveis para o meio (““swim-up’”)®),
Ap6s 60 minutos, tempo necessdrio para a migragao dos
espermatozdéides, recolhia-se com cuidado o sobrenadante
e numa alfquota analisava-se a concentragio e o grau de
motilidade dos espermatozéides recuperados. Eventual-
mente, conforme o caso, o sobrenadante era utilizado pa-
ra inseminagdo intra-uterina.

Como valores normais do espermograma, utilizou-se
os parimetros determinados pela OMS®: concentragéo:
igual ou superior a 20 x 10f espermatozéides/ml; motili-
dade: igual ou superior a 50% de formas progressivas
(graus A e B); vitalidade: igual ou superior a 50% de
formas vivas, e morfologia: 50% ou mais formas normais.
Para a técnica de “‘swim-up”’, o nimero considerado sufi-
ciente para inseminagéo intra-uterina® e, portanto, admi-
tido como valor minimo adequado, foi de 2 x 108 esper-
matozéides méveis (categorias A e B).

RESULTADOS

Os parimetros dos espermogramas foram correlacio-
nados com o resultado do “‘swim-up”’.

Em relag@o A concentrag@o, 25 amostras apresentaram
nimero normal de espermatozdides (= 20 x 10%/ml) e
destas, 18 (72,00%) apresentaram boa recuperagdo no

TABELA 2
Relag¢do entre a motilidade e a recuperagao dos espermatozéides

Motilidade Recuperacao % de boa recuperacgao
=2x108 < 2x108

= 50% AeB 17 8 68,00%

< 50%AeB 7 25 21,88%

Total 24 33 42,11%

X2 = 12,249 = (1 gl; 5%) = 3,841 (p < 0,001)

TABELA 3
Relagdo entre a vitalidade e a recuperagao dos espermatozéides

Vitalidade Recuperacédo % de boa recuperagio
=2x108 <2x108

2 50% vivos 19 18 51,35%

< 50% vivos 5 15 25,00%

Total 24 33 42,11%

X? = 3,698 = (1 gl; 5%) = 3,841 (N.S.)

TABELA 1
Relagdo entre a concentragéo e a recuperagdo dos espermatozéides

Concentragédo Recuperagédo % de boa recuperacéo
= 2x108 < 2x108

= 20 x 10%/m| 18 7 72,00%

< 20x10%/mi 6 26 18,75%

Total 24 33 42,11%

X? = 16,326 = (1 gl; 5%) = 3,841 (p < 0,001)

“swim-up” (= 2 x 106 espermatozdSides graus A e B).
Dentre as 32 amostras com menos de 20 x 10%/ml, so-
mente 6 (18,75%) apresentaram boa recuperagio. Esta di-
ferenga foi estatisticamente significante quando analisada
pelo teste do quiquadrado® (p < 0,001) (Tabela 1).

Quanto 2 motilidade, 25 amostras apresentavam mo-
tilidade normal (= 50% formas progressivas A ¢ B) e
destas, 17 (68,00%) apresentaram boa recuperagio ao
“swim-up”’. Dentre as 32 amostras restantes € com moti-
lidade inferior a 50%, somente 7 (21,88%) apresentaram
boa recuperagdo. A anilise estatfstica pelo teste do qui-
quadrado mostrou ser esta diferenga estatisticamente sig-
nificante (p < 0,001) (Tabela 2).

Em relagdo 2 vitalidade, 37 amostras apresentavam
50% ou mais formas vivas, e destas, 19 (51,35%) apre-
sentaram boa capacitagdo. Dentre as 20 restantes (com
vitalidade inferior ao normal), 5 (25,00%) apresentaram
boa recuperagio. A andlise pelo teste do quiquadrado nao
demonstrou diferenga estatfstica quando se comparou a
porcentagem de recuperagdo nos dois grupos considera-
dos (Tabela 3).

Em relagdo a morfologia, em 53 amostras normais, a
recuperagdo foi boa em 22 (41,51%), e no subgrupo com
morfologia alterada, 4 amostras, a recuperagio foi boa em
2 casos (50,00%) (tabela 4). A andlise estatfstica pelo
método de quiquadrado nZo mostrou diferenca estatisti-
camente significante entre os dois subgrupos.

J. Bras. Urol., 16 (1) - janymar, 1990
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TABELA 4
Relagéo entre a morfologia e a recuperagdo dos espermatozéides

Morfologia Recuperacao % de boa recuperacgéo
=2x10°0 < 2x10%
2 50% nomais 22 31 41,51%
< 50% normais 2 2 50,00%
Total 24 33 42,11%

Teste de Fisher 0,804021 (N.S.)

A andlise inicial dos resultados mostrou que tanto a
concentracdo como a motilidade foram parimetros esta-
tisticamente significantes quanto A recuperagido dos es-
permatozéides pela técnica de ‘‘swim-up”’. Analisando-se
os dois parAmetros associadamente (tabela 5), observou-
se que das 25 amostras com 20 x 10° espermatozéides/ml
ou mais, 16 apresentaram boa motilidade, e destas, 14
(87,5%) mostraram boa recuperagdo ao ‘‘swim-up”.
Dentre as 9 amostras com motilidade alterada, 5
(55,55%) apresentaram boa recuperagio. Esta diferenga
nao foi estatisticamente significante pela andlise do qui-
quadrado.

Em relagdo ao subgrupo de amostras com menos de
20 x 10° espermatozSides/ml, que totalizou 32 amostras,
8 apresentavam boa motilidade, e destas, 4 (50,00%)
apresentaram boa recuperagdo; dentre as 24 amostras
restantes, com motilidade reduzida, somente 2 (8,33%)
apresentaram bom resultado do “‘swim-up’’. Esta diferen-
ca foi estatisticamente significante pelo teste do quiqua-
drado (p < 0,001).

DISCUSSAO

De acordo com os resultados obtidos, percebe-se que
tanto a concentragdo como a motilidade dos espermato-
zbides apresentam correlagéio positiva significante com o
resultado do “*swim-up’’. A vitalidade e a morfologia nao
apresentaram resultados significativos neste estudo.
Comparando-se os dois paridmetros significativos asso-
ciadamente, observou-se que, na presenga de concentra-
¢ao normal de espermatozdides, ndo hd alteragdao do re-
sultado do “‘swim-up’’ dependente do grau de motilidade
da amostra. O mesmo j4 ndo ocorreu nas amostras oligos-
pérmicas, aonde a presencga de boa motilidade proporcio-
nou um bom resultado do “‘swim-up”’, da ordem de 50%.

Atualmente, em oligospérmicos e que nao respondem
aos tratamentos empiricos de estimulagdo, a terapia ba-
seia-se no beneficiamento do sémen “‘in vitro’’ e posterior
inseminacio intra-uterina®®, intratubéria indireta®; in-

J. Bras. Urol., 16 (1) ~ jan/mar, 1990

TABELA 5
Relagdo entre a concentragéo, motilidade e a recuperag¢do dos
espermatozéides moveis

Concentragdo Motilidade Recuperagao Total
=2x10% <2x108
= 50%AeB 14 2 87,50%
= 20x10%/ml 50%A e B 5 4 5555% (NSI(D)
= 50%AeB 4 4 50,00%
< 20x105/mi -, 50% A e B 2 22 8,33% (P <0,001)

(1) X* = 1,709 = (1 gl; 5%) = 3,841 (N.S.)
(2) X* = 4,376 = (1 gl; 5%) = 3,841 (p < 0,001)

traperitoneal® ou mesmo GIFT ou FIV("), O urologista,
diante de um paciente com concentragio alterada de es-
permatozdides, repetidamente inferior a 20 milhGes/ml,
deve dispor de alguma diretriz que o oriente quanto a
possibilidade de sucesso no encaminhamento do paciente
para programas de beneficiamento do sémen e posterior
inseminacfdo. Assim, de acordo com os resultados obti-
dos nas amostras oligospérmicas, percebe-se que o grau
de motilidade A e B igual ou superior a 50% permite in-
ferir um bom resultado pela técnica de “‘swim-up”’.

Portanto, espermogramas numericamente deficientes,
porém com motilidade preservada, permitem a indicagdo
de tratamento laboratorial, capacitacdo e posterior inse-
minagao.

Estudo posterior, abrangendo maior mimero de casos,
poder4 elucidar melhor o papel da vitalidade e da morfo-
logia quanto 2 expectativa de boa recuperagio no “‘swim-

E1]

up’’.
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SUMMARY

Fifty-seven semen samples were analised in terms of
number, motility, viability and morphology in order to
determine which of these parameters showed positive
statistical correlation with the recovery of at least 2 x 10°
motile spermatozoa, categories A and B. The sperm con-
centration (20 x 1P spermatozoa/ml or more) and the
motility (50% or more with forward motility) showed a
statistical positive correlation. The viability and the
morphology did not show this correlation. The oligos-
permic samples with normal motility showed a positive
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Relagdo entre os pardmetros do espermograma ¢ a
recuperagio de espermatozéides pela técnica de ““Swim-up’’

statistical correlation when compared to the swim-up
test.

KEY WORDS: MALE INFERTILITY; OLIGOSPERMIA; SEMEN ANALYSIS; CAPACITA-
TION; "SWIM-UP”
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ARTIGO ORIGINAL

Cistite intersticial: consideracoes terapéuticas

PEDRO LUIS CORTADO, UBIRAJARA FERRREIRA, SANDRO CASSIANQ ESTEVES, JOAQUIM F.A CLARO,
NELSON RODRIGUES NETTO JR.

RESUMO - Foram estudados treze pacientes portadores de cistite intersticial, cujo diagndstico,
além dos sintomas cléssicos, foi confirmado pela cistoscopia e bidpsia. Os pacientes foram dis-
tribufdos em 3 grupos, sendo o0 grupo A (n=10) tratado com heparina; o grupo B (n=2) com
dimetil sulféxido (DMSQO) e o grupo C (n=2) através da distensdo vesical. Observou-se que
apenas 3 pacientes do grupo A beneficiaram-se ap6s o tratamento com heparina. Os dois pa-
cientes do grupo B obtiveram bons resultados com o DMSO, sendo que um deles utilizou essa
medida apds insucesso com heparina. A distensao vesical mostrou-se ineficaz no controle da
cistite intersticial. Os autores consideram que 0 DMSO pode se constituir numa alternativa te-
rapéutica eficaz no controle da cistite intersticial, embora outros estudos sejam necessérios pa-
ra comprovar tal tendéncia. (J. Bras. Urol., 16: 37, 1990)

UNITERMOS: CISTITE INTERSTICIAL, HEPARINA. DIMETIL SULFOXIDO. DISTENSAQ VESICAL,

INTRODUCAO

A cistite intersticial, inicialmente descrita por Nit-
zef') em 1967, e mais tarde popularizada por Hunner®,
continua sendo uma entidade uroldgica enigmética no que
se refere ao diagndstico, etiologia, patogénese e trata-
mento.

Os critérios diagnésticos ndo s3o uniformes, o gue
pode tornar a doenga subdiagnosticada pelo médico. A
enfermidade afeta predominantemente mulheres de
meia-idade, e o intervalo de tempo entre o inicio dos
sintomas e o diagndstico varia de 3 a 5 anos. Os sinais
caracterfsticos constituem uma trfade{'?): (a) Sintomas ir-
ritativos vesicais (polacidria, dor e urgéncia miccional);
(b) Urocultura negativa; (c) Achados cistoscépicos ca-
racterfsticos (hemorragias petequiais apds a distensdo ve-
sical sob anestesia).

A etiologia, bem como a patogénese da cistite inters-
ticial, mantém-se desconhecidas.

Trabalho realizado na Disciplina de Urologia do Departamento de Cirurgia
da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP e Servigo de Urologia do
Hospital Beneficéncia Portuguesa, Sio Paulo.

Endereco para correspondéncia: Disciplina de Urologia/ FCM — UNI-

CAMP - Cidade Universitiria Zeferino Vaz — Barao Geraldo — Campinas —
SP - CEP 13081.
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Os recursos terapéuticos sd0 numerosos, porém ines-
pecificos e freqiientemente paliativos, no sentido de
controlar ou minimizar os sintomas da cistite. Entre as
drogas que tém sido utilizadas, destacam-se os esterdi-
des!", os anticolinérgicos'®, os alfa-bloqueadores('¥, os
anti-histamfnicos'”? e os antidepressivos triciclicost'¥,
cujos resultados sdo pouco satisfatérios. Outros recursos,
como a ressecgdo transuretral de lceras agudas'?), a hi-
drodistensdo vesical® e a instilagdo intravesical (nitrato
de prata'® e oxiclorosene®”) t¢ém demonstrado beneficios
tempor4rios.

As drogas mais promissoras, cujos resultados tém si-
do animadores, apesar do tratamento n3o atuar sobre a
causa da doenga, sdo o dimetil sulféxido (DMSQ)&:19), o
pentosapolissulfato de sédio (PPS)'% e a heparina, sendo
esta tltima ja utilizada no tratamento da cistite intersticial
h4 cerca de 26 anos").

Quando os sintomas forem severos e refratdrios aos
vdrios tratamentos existentes, pode-se recorrer ao trata-
mento cirtirgico, cujas opgdes sdo a cistolise, cistectomia
parcial ou supratrigonal com enterocistoplastia ou a deri-
vaglo urindria supravesical*.19),

O objetivo do presente estudo € relatar nossa expe-
riéncia na abordagem da cistite intersticial, com énfase
particular no diagndstico e tratamento desta grave enfer-
midade.

37


Marcos



Cistite intersticial: consideragées teraputicas

TABELA 1

Distribuicdo dos pacientes por idade, sexo,

sintomatologia e tratamento empregado.

Ildade Sexo Sintomatologia Tratamento

23 M Polacidria/Dor Suprapuibica Heparina Subcutinea

34 F Disuria Recorrente Heparina Subcutanea

59 F Polaciuria/Disuria Heparina Subcutnea

65 F Polacitria/Disdria Heparina Subcutanea

19 F Distria/Nocturia Heparina Subcutinea

40 F Distiria/Dor Supraplibica Heparina Subcutanea

68 F Distria/Dor em Baixo Ventre Heparina Intravesical

56 F Polacidria/Dor em Baixo Ventre  Heparina intravesical

55 F Polacidria/Noctdria Heparina Intravesical

52 F Disuria/Dor em Baixo Ventre Heparina Subcutanea/
DMSO

43 F Disdria DMSO

67 F Polacidria/Dor em Baixo Ventre  Distensdo Vesical/
Antiespasmddico

57 F Dor Suprapuibica Distensdo Vesical

PACIENTES E METODOS

Treze pacientes, sendo 12 do sexo feminino € 1 do
sexo masculino, com sintomas clfnicos compatfveis com
cistite intersticial, foram submetidos 2 investigagdo deta-
lhada que incluiu cistoscopia e biépsia. A idade dos pa-
cientes variou de 23 a 68 anos, com média de 49 anos.

Os pacientes possufam sintomas irritativos miccionais
de longa duragio, principalmente polacitria, distria e dor
suprapubica, acompanhados de uroculturas negativas (ta-
bela 1).

A cistoscopia observou-se os achados endoscdpicos
caracterfsticos, ou seja, os sangramentos petequiais na
mucosa vesical durante a dilatagdo da bexiga sob aneste-
sia. No mfnimo duas bidpsias ao acaso foram efetuadas,
incluindo o misculo detrusor, sempre evitando-se o trf-
gono vesical. As amostras estudadas apresentavam infla-
magao inespecffica das camadas muscular ¢ submucosa,

com vasodilatagio e edema, além de infiltrado inflamat6-
rio perineural e perivascular. A densidade de mastécitos

no miisculo detrusor encontrava-se aumentada ( > 28
mastécitos/mm? de detrusor) nas amostras analisadas.

Uma vez estabelecido o diagndstico de cistite inters-
ticial, procedeu-se ao tratamento. Os pacientes foram di-
vididos em 3 grupos, segundo a modalidade terapéutica
empregada.

O grupo A foi composto por 10 pacientes, os quais
receberam tratamento com heparina. Em 6 pacientes a
droga foi administrada pela via subcutinea (5000 Ul
3X/dia nos 2 primeiros dias, seguindo-se de 5000 Ul
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TABELA 2
Resultados
Melhorado Inalterado Seguimento (X)
(meses)
Grupo A (n=10) 11
® Heparina Subcuténea 2 4
& Heparina Intravesicali 1 3
Grupo B (n=2)
® Dimetil Sulféxido a 50% 2 0 14
Grupo C (n=2)
® Distens&o Vesical 0 1 2

* O outro paciente ndo compareceu ao controle pds-tratamento.

2X/dia por mais 5 dias) perfazendo um total de 16 apli-
cagdes. Os 4 pacientes restantes receberam heparina atra-
vés de instilagdo intravesical (5000 Ul de heparina, diluf-
da em 20 ml de SF), num total de 6 aplicagdes.

O grupo B, composto de 2 pacientes, recebeu solugdo
aquosa de dimetil sulféxido a 50% (DMSO), via intrave-
sical, sendo que um deles havia sido inicialmente tratado
com heparina intravesical sem qualquer resuitado favora-
vel. Cada paciente recebeu 6 aplicacoes de DMSO intra-
vesical.

O grupo C, também formado por 2 pacientes, foi
submetido a distensdo hidrostdtica vesical, utilizando-se
pressao de enchimento de 70 cm de Agua, durante 7 mi-
nutos.

Considerou-se como sucesso terapéutico aqueles pa-
cientes que referiam melhora parcial ou remissdo total
dos sintomas apds o tratamento.

RESULTADOS

Dos 10 pacientes submetidos ao tratamento com he-
parina (grupo A), apenas 3 obtiveram melhora dos sinto-
mas, sendo que dois deles receberam heparina pela via
subcutinea ¢ um pela via intravesical. A média de tempo
de seguimento desse grupo de pacientes foi de 11 meses
(tabela 2). Todos os pacientes possufam coagulograma
normal antes e apSs o tratamento.

No grupo B, os 2 pacientes submetidos ao tratamento
com dimetil sulféxido a 50% (DMSO) obtiveram resulta-
dos favoraveis. Um dos pacientes deste grupo foi inicial-
mente tratado com 6 aplicagoes de solugdo intravesical de
heparina sem obter, no entanto, qualquer beneficio tera-
péutico (tabela 2). O tempo médio de seguimento desses
pacientes foi de 14 meses.

Por fim, no grupo de pacientes submetidos & disten-~
sao vesical (grupo C), ndo se observou melhora em 1 dos
casos, € 0 outro paciente ndo mais compareceu para o se~
guimento pds-tratamento (tabela 2).
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DISCUSSAO

A cistite intersticial tende a ser progressiva e, quando
severa, & acompanhada de invalidez social ou emocional.
A dor e a polaciria podem interferir seriamente na vida
do individuo, seja no trabalho ou na vida de relagdo, ¢ a
noctiria pode levar 2 insGnia crénica.

Devido 2 falta de uniformidade dos critérios diag-
ndésticos, a incidéncia da doenga € incerta. Em estudo
epidemiolégico sobre a cistite intersticial realizado em
197502), observou-se uma incidéncia de 18:100.000 mu-
Iheres em Helsinque, Finlindia. A proporgio de mulheres
para homens afetados é de cerca de 10:1, e a incidéncia
em criangas é significativamente menor que nos adultos.

A forma cldssica da cistite intersticial, descrita por
Hunner®), & caracterizada por ilceras tfpicas na mucosa,
as quais tendem a se romper durante a distens@o da bexi-
ga. Essa forma de doenca € incomum e ocorre predomi-
nantemente em mulheres de meia-idade, as quais geral-
mente apresentam bexigas de pequena capacidade, con-
seqiiente A fibrose do misculo detrusor. J& a forma pre-
coce, descrita por Messing e Stamey®®), & caracterizada
por miiltiplos sangramentos petequiais, que aparecem
quando a bexiga € distendida. Essas duas formas ndo sao
diferenciadas nos estudos clfnicos e, além disso, ndo se
sabe ao certo se ocorre progressdo da forma precoce para
a forma cldssica®,

A etiologia da cistite intersticial € desconhecida, mas
pode se multifatorial. As etiologias infecciosa, neurogé-
nica, endécrina, autoimune e as de origem obstrutiva vas-
cular ou linfitica t8m sido sugeridas®, Uma teoria mais
atual propGe que a deficiéncia na barreira mucopolissaca-
ridea protetora do urotélio vesical, composta de glicosa-
minoglicanas, possa permitir que substincias tdxicas da
urina penetrem no espago subepitelial, desencadeando um
processo inflamatério com dano celular e suas conse-
qlientes seqiiclas, Apesar de ser inespecifica, a barreira
de glicosaminoglicanas desempenha um papel importante
no mecanismo de defesa da bexiga, impedindo que mi-
croorganismos e substincias téxicas permanegam aderi-
das a sua superficie'®. Nas barreiras defeituosas, deter-
minados polissacarfdeos, como a heparina ¢ o pentosapo-
lissulfato de sddio (PPS), uma vez instilados no Iimen
vesical, podem atuar suprindo a deficiéncia de glicosami-
noglicanas ¢ melhorando, assim, o mecanismo de defesa
vesical(3), Entretanto, a causa do defeito na barreira de
glicosaminoglicanas permanece desconhecida, sendo que
alguns estudos sugerem que a alteragdo ocorra a nivel
bioqufmico®,

Embora a patogénese da cistite intersticial também
seja ignorada, vérios estudos afirmam que a densidade
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aumentada de mastécitos, observada nas bidpsias do
miisculo detrusor de tais pacientes, possa estar envolvida
na patogenia da doenga'®)., De fato, os mastécitos podem
mediar varios processos inflamatérios crénicos. Sua agdo
¢ dependente da liberagdo de mediadores em resposta a
certos estfmulos, entre eles o trauma tecidual e substan-
cias téxicas®., A classe dos mediadores vasoativos dos
mastéeitos € constituida de histamina, fator agregador pla-
quetdrio, leucotrienos e prostaglandinas, sendo que essas
dltimas possuem a propriedade de contrair a musculatura
lisa em virios tecidos, inclusive no misculo detrusor, po-
dendo explicar assim a sintomatologia irritativa.

Todos os mediadores vasoativos dos mastécitos au-
mentam a permeabilidade endotelial e causam vasodilata~
¢do, cujo resultado € o engurgitamento vascular. Desse
modo, os achados cistoscdpicos caracterfsticos da cistite
intersticial, ou seja, os sangramentos da mucosa observa-
dos apés a distensao vesical, podem ter sua base fisiopa-
tlégica na fragilidade das pequenas veias, secundéria ao
aumento da pennecabilidade e engurgitamento vascular,
Além disso, vdrios mediadores mastocitdrios, incluindo as
prostaglandinas®), estio envolvidos na mediagio da dor.

A hidrodistensdo vesical foi a primeira terapéutica
empregada com o intuito de controlar a sintomatologia da
cistite intersticial. Ela parece atuar causando danos aos
plexos nervosos aferentes da submucosa vesical ou nos
receptores de estiramento, com conseqiiente diminuicao
da dor e, em alguns casos, com aumento da capacidade
vesical('®), No presente estudo, essa medida foi utilizada
em 2 pacientes, sem que se obtivesse qualquer melhora
da sintomatologia em um deles. O outro nio foi possivel
analisar.

A heparina — uma glicosaminoglicana — apés instila-
¢4o intraluminal, liga-se 2 superficie urotelial e previne a
adesdo bacteriana tdo eficazmente quanto as glicosami-
noglicanas naturais(), Isso impede que outras substincias
téxicas adentrem 2 parede vesical e desencadeiem o pro-
cesso inflamatério observado nos pacientes portadores da
cistite intersticial. Esse mesmo principio de agio condu-
ziu 2 utilizagdo de outro polissacarfdeo, o pentosapolis-
sulfato de sédio (PPS), no watamento da doenga. Ao
contrdrio da heparina, esse composto tem a vantagem de
ser disponfvel para administragio oral e nfo possuir ne-
nhuma atividade anticoagulante(13),

Além da agdo restauradora da mucosa vesical, a he-
parina possui outras atividades. Sdo elas: a) estabilizagio
da membrana dos mastécitos; b) antagonismo 2 bradicini-
na, histamina € PGEl; c) inibicao do sistema comple-
mento e da agdo dos horménios inflamatdrios; d) decrés-
cimo na formagdo de tecido fibroso; e) favorecimento da
reparagdo tecidual’). Apesar dessas consideracdes, os
estudos que utilizaram a heparina no tratamento da cistite
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Cistite intersticial: consideragdes terapéuticas

intersticial relatam que o melhor resultado obtido com a
droga ¢ a diminuigdo da dor, que geralmente ocorre de
24-48 horas apSs a administragdo da primeira dose, se-
guida pela diminuicio da frequéncia miccional. Mesmo
assim, apds a interrupgio do tratamento, os sintomas rea-
parecem em intervalos de tempo varidveis?),

Desde 1978, uma outra droga, o dimetil sulféxido
(DMSOQ), vem sendo utilizada com sucesso no controle
dos sintomas da cistite intersticial. O DMSO € um pro-
duto de baixo custo, de facil administragdo e seguro,
mesmo apds o uso prolongadoft®l. A droga € derivada da
lignina, encontrada na polpa branca da madeira, sendo
classificada farmacologicamente como um solvente de
excelentes qualidades. Sua agao terapéutica baseia-se nas
seguintes propriedades: a) Apresenta boa penetracido no
urotélio vesical; b) Proporciona aumento da absorcéo de
outras drogas, podendo ser utilizado como vefculo de
outras substincias; ¢) Efeito anti~inflamatério e analgé€si-
co; d) Dissolve o coldgeno, preservando as fibras eldsti-
cas normais dos tecidos; d) Produz relaxamento muscular;
f) Possui baixa toxicidade sistémica; g) Induz a liberagdo
dos granulos de histamina dos mastécitos, o que explica a
piora dos sintomas no infcio do tratamento, pois somente
ap6s a degranulagdo completa dos mastScitos ocorre me-
lhora da sintomatologia.

Apesar do pequeno ndmero de pacientes estudados,
em virtude da nao disponibilidade da droga no mercado
nacional, o presente estudo corrobora com outros achados
descritos na literatura, que afirmam ser o DMSO eficaz
no tratamento da cistite intersticial, tanto na forma cl4ssi-
ca quanto na forma precocef(5:16), A remissio dos sintomas
& atingida em cerca de 2/3 dos casos, embora tratamentos
intermitentes e prolongados possam ser necessarios, uma
vez que a droga nio cura a doenca, mas promove apenas
o alfvio dos sintomas.

Por fim, aos pacientes incapacitados pela sintomato-
logia e refratdrios as medidas terapéuticas cldssicas sé
resta o tratamento cirirgico. Se a capacidade vesical for
maior que 400 mi e o sintoma principal for a dor, a de-
nervacao pela cistolise deve ser considerada. Por outro
lado, se a capacidade vesical for menor que 400 ml, a
cistectomia supratrigonal com enterocistoplastia e a deri-
vaglo urindria supravesical constituem-se nos tratamentos
de escolhal* 19,

SUMMARY

Thirteen patients with intersticial cystitis have been
studied. The diagnosis was based on symptoms and was
confirmed by cistoscopy and biopsy. Patients were dis-
tributed in 3 groups. Group A (n=10) received heparin
treatment; group B (n=2) received dimethyl sulfoxide
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(DMSO) treatment and group C (n=2) received bladder
distention treatment. Of the patients 3 in group A im-
proved after heparin treatment. Both patients in group B
improved after DMSO treatment. One of them was pre-
viously treated with heparin, which failed to improve the
symptoms. Bladder distention was unable to control in-
tersticial cystitis. The authors consider that a significant
number of patients with intersticial cystitis can be ex-
pected to benefit from treatment with DMSO. Subsequent
studies are necessary to confirm this tendency.

KEY WORDS: INTERSTICIAL CYSTITIS. HEPARIN. DIMETHYL SULFOXIDE. BLADDER
DISTENTION.
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Complicacao uroldgica do transplante renal
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APRESENTACAO DO CASO

C. M., 49 anos, sexo masculino, portador de insufi-
ciéncia renal crénica por glomerulonefrite crénica e man-
tido em hemodidlise hd 4 anos e 6 meses, foi submetido a
transplante de rim de doador cad4ver.

O rim esquerdo foi implantado na fossa ilfaca direita.
Realizou-se anastomose término-terminal entre a artéria
renal e a artéria hipogéstrica, e anastomose término-late~
ral entre a veia renal e a veia ilfaca externa. O reimplante
ureteral foi realizado pela técnica de Gregoir modificada.

O paciente apresentou boa evolugdo pés-operatdria,
com nfveis decrescentes de uréia e creatinina. Diurese
clara de 5.000 ml por dia. O dreno de Penrose foi retira-
do no 1°PO e a sonda vesical no 3°PO. Apés retirada da
sonda, houve diminuigao da diurese e extravasamento de
urina pela incisdo e pelo orificio do dreno. A sonda vesi-
cal foi, entdo, recolocada, permanecendo por mais 7 dias,
cessando por completo o extravasamento nesse periodo.

Com a retirada da sonda vesical, o paciente voltou a
apresentar perda urinfria pela incisdo. A cistografia re-
trégrada revelou grande extravasamento de contraste no
local do reimplante ureteral. (Figura 1)

CONDUTA E ACHADO OPERATORIO

UBIRAJARA FERREIRA
Prof, Assistente Doutor de Urologia

Problemas técnicos envolvendo a nefroureterectomia
do doador, a preparagiio cirirgica do receptor e as re-
construgdes vasculares e urindria contribuem para o sur-
gimento de complicagdes apSs o transplante renal.
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Fig. 1 - Cistografia  retr6-
grada mostrando intenso ex-
ravasamento de contraste pe-
riureteral, simulando refluxo
vesico-ureteral.

A distensdo vesical secundéria a um volume urindrio
de 5.000 ml por dia, atuando sobre a anastomose uretero-
vesical, poderia ser a causa do extravasamento urindrio
ocorrido com a retirada do cateter uretral no 32PO.

Como o paciente encontrava-se em 6timo estado ge-
ral, afebril e com os niveis de escdrias urindrias decres-
centes, optou-se pela recolocagao do cateter uretral por
um perfodo de mais 7 dias. Tal conduta foi tomada ante-
riormente com sucesso num caso semelhante em nosso
servigo.

A cistografia tornou-se mandatdria, uma vez que o
extravasamento urindrio pela incisdo manteve-se intenso
apés a retirada do cateter vesical. O resultado do exame
radiolégico nao deixou dividas quanto a presenga de
fistula urindria de alto débito. Nesse momento, optou-se
por reexploragio cirirgica com diagndstico provavel de
necrose ureteral.

No intra-operatério observou-se que os 4 cm distais
do ureter encontravam-se desvitalizados. Macroscopica~
mente, essa porgio do ureter apresentava-se muito fri4-
vel, com coloragdo pardacenta entremeada de regides
enegrecidas. (Figura 2) A deiscéncia da anastomose ure-
terovesical era parcial.
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Complicagao urolégica do transplante renal

Fig. 2 — Aspecto intra-operatériv na ocasido da reexploragdo cirdrgica,
mostrando os 4 cmdistais do ureter desvitalizados.

Como a porg¢ao ureteral inutilizada era extensa, difi-
cultando sobremaneira a reanastomose ureterovesical,
optou-se pela utilizagdo do ureter nativo, realizando-se
ureteropielostomia término-terminal, mantendo-se cateter
duplo “J” por 10 dias. A urografia excretora, realizada
um més apés, mostrava permeabilidade ureteral e ausén-
cia de extravasamento urindrio (Figura 3).

No caso do paciente apresentar comprometimento do
estado geral com suspeita de processo infeccioso instala-
do, a conduta teria sido a realizagfio de derivagao urinéria
através de nefrostomia percutdnea por alguns dias. O
tratamento definitivo seria instituido logo que as condi-
¢des clinicas gerais do transplantado melhorassem.

Do exposto, deduz-se claramente que houve lesdo da
vascularizagfo ureteral durante o preparo do rim apés sua
retirada do cadéver.

DISCUSSAO

NELSON RODRIGUES NETTO JR.
Professor Titular de Urologia

A incidéncia de complicagbes urolégicas apés o
transplante renal varia de 2,8 a 30% dos casos¥, A maio-
ria dessas complicagbes € representada pelo extravasa-
mento urindrio, que ocorre no pds-operatério imediato,
ou pela obstrugio ureteral, que pode ocorrer tanto no pe-
riodo pés-operatério imediato quanto tardio. O diagnésti-
co preciso deve ser feito rapidamente para permitir a cor-
recdo cirlirgica precoce, caso necessiria.
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Fig. 3 ~ Urografia excre-
tora realizada 1 més apés a
ureteropielostomia térmi-
no-terminal  apresentando
aspecto normal.

Nem sempre é facil o diagnéstico diferencial entre
rejeicdo e obstru¢do urindria nos pacientes que apresen-
tam deteriorizagdo da fungfo renal no pés-operatério tar-
dio do transplante renal. A obstrugio ¢ primariamente
devida a um problema cinirgico e nao a complicagdes
imunoldégicas.

O ponto mais freqliente de obstrug@o € a jungao ure-
terovesical, porém pode ocorrer em qualquer ponto do
ureter. Dobras ureterais, fibrose inflamatéria, isquemia,
cdlculos e cofgulos constituem as causas mais comuns de
obstrugdo ureteral pés-transplante renal.

A maioria dos casos de extravasamento urindrio ocor-
re ao nfvel da ureteroneocistostomia. A causa mais co-
mum € a isquemia devido a dissecgdo exagerada do teci-
do periureteral por ocasido da nefrectomia. Tal complica-
¢io ocorre usualmente nas primeiras duas ou trés semanas
de pés-operatério. Nos casos em que o extravasamento
ocorre apds a 42 semana, a isquemia pode ser secundéria
A rejeicao® 3. A maioria dos estudos demonstra predomi-
nincia do aparecimento de fistula urindria apds trans-
plante de rim de doador vivo(®.>7). Nos casos em que o
extravasamento urinirio é pouco intenso e ocotre no pés-
operatério imediato pode-se tomar conduta expectante
deixando cateter vesical por mais tempo ou mesmo cate-
ter ureteral tipo duplo “J”’.

A conduta cirirgica tomada no presente caso pareceu
adequada, uma vez que o extravasamento confirmado
pela cistografia era de grande monta. Ndo parece haver
diferenga no prognéstico de pacientes com fistula urinéria
submetidos a tratamento cirdrgico imediato dos pacientes
submetidos previamente 2 nefrostomia pércutinea e pos-
terior resolugdo cirnirgica.
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O retardo no diagndstico e, conseqiientemente, no
tratamento desta grave complicagido pode aumentar muito
os fndices de morbidade e mortalidade.

A mortalidade dos casos de ffstula urindria pSs-trans-
plante tratados adequadamente & ao redor de 33%,2® e
gira em torno de 50% nos casos néo tratados(.

DR. ELISEU ROBERTO MELLO DENADAI

Instituto de Urologia e Nefrologia
de Sdo José do Rio Preto

Audiéncia: Existe possibilidade de correcdo endoscdpi-
ca da fistula urindria pés-transplante renal?

Dr. Eliseu: A partir do momento no qual se difundiu a
abordagem percutinea do rim, os transplantadores come-
caram a utilizd-la. Inicialmente Barbaric de Rochester,
N.Y., em 1977, relatou sua experié€ncia com nefrostomias
nas obstrugées ureterais. Posteriormente outros como Da-
vid Hunter de Minnessota, em 1982, Stevan Streen de
Cleveland, em 1985, e os grupos brasileiros (Congresso
da S.B.U. no Rio de Janeiro, em 1989), Henrique Barata,
PUC - Porto Alegre e Irineu Rubenstein da UERIJ, de-
monstraram o uso do procedimento endouroldgico no
diagndstico e tratamento das ffstulas urinérias.

Sim, € possfvel a correcio das ffstulas urindrias pés-
transplantes através de métodos endoscépicos, € os temos
utilizado em Sao José€ do Rio Preto. Porém, nio em todas
as ffstulas, pois as tardias, que ocorrem por necroce ure-
teral, necessitam de corregdo através de cirurgia aberta.
Mas, mesmo nestes casos, a pungdo percutinea pode ser
iitil na confirmagéo diagnéstica.

Vale ressaltar que a pungéo € diffcil mesmo em méaos ex-
perientes, pois o rim néo estd dilatado. Deve ser realizada
com auxflio do ultra-som e com muito cuidado, pois es-
tamos tratando pacientes imunossuprimidos.

Audiéncia: Quais os cuidados a serem tormados para se
evitar a fstula urindria pds-transplante renal?

Dr. Eliseu: As ffstulas urindrias podem ocorrer por is-
quemia do ureter, o que geralmente configura falha técni-
ca na retirada do 6rgao, ou por falha técnica no reim-
plante ureteral. No doador todo cuidado deve ser tomado
no sentido de preservar a irrigagao ureteral, nao se disse-
cando préximo ao rim, na regiao do pediculo. No caso de
artéria dupla ou polar inferior, deve-se preservi-las pois
sdo delas que provém 2 irrigag@o uréteral.

No caso de lesdo acidental irreversivel, preconiza-se des-
prezar o ureter do doador ¢ utilizar o do receptor com
anastomose pielo-piélica ou pielo-ureteral.
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No reimplante uretero-vesical, que € a maneira mais co-
mum de restauragdo do trinsito urindrio, seja qual for a
técnica adotada, intra ou extra-vesical, todos os cuidados
devem ser tomados no sentido de se evitar vazamentos,
pois nos primeiros dias o volume urindrio € intenso; sen-
do assim, pequenas ffstulas acarretam grandes extravasa-
mentos.

Nas bexigas desfuncionalizadas (pacientes anéfricos) que
apresentam maior dificuldade, adotamos a colocagdo de
um cateter 8F por 48 a 72 horas, que € retirado apds a
diminuicdo do volume, Com estes cuidados diminuimos a
nossa incidéncia de ffstulas de 17% nos 100 primeiros
transplantes, para 2% nos 100 transplantes seguintes.

Audi@ncia: Que técnicas ciriirgicas o senhor preconiza
para a corregdo de fistula urindria pds-transplante re-
nal?

Dr. Eliseu: Um princifpio bésico nas ffstulas urindrias
pés-transplante € a abordagem imediata. Se o apareci-
mento ocorre nos primeiros dias de pSs-operatério, rein-
tervimos e refazemos o reimplante vesical (utilizamos a
técnica extra-vesical cldssica ou invaginante).

Quando o aparecimento € tardio, preferimos a derivagao
alta e a restauragdo do trnsito em um segundo tempo.
Nos pacientes nos quais se confirme ffstula a nivel da
anastomose uretero-vesical, sem necrose ureteral, tenta-
mos tratamento endouroldgico.

Somente nos casos em que se utilizam técnicas intravesi-
cais, onde, portanto, haveria a possibilidade de fistula vé-
sico-cutinea, € que adotamos a sondagem vesical.

O que me causa espanto no caso apresentado € o fato de
ter sido encontrada necrose de 4 cm do ureter terminal €
o paciente ter permanecido sem ffstula at€ o 11° PO, so-
mente com a sondagem vesical. Se houve drenagem pe-
quena neste perfodo, eu teria intervido antes realizando
nefrostomia e ligadura ureteral. Acho muito perigoso
realizar uma nova anastomose, como a ureteropi€lica,
num campo contaminado em um paciente imunossuprimi-
do.
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TECNICA CIRURGICA

Modificacao da técnica da prostatectomia
radical retropubica com preservagao da
poténcia sexual

APPARICIO SILVA DE ASSIS, CARLOS EDUARDO CORRADI FONSECA, FRANCISCO VIRIATO DA ROCHA SOBRINHO

RESUMO - Apés comentarem as dificuldades frequentemente encontradas na reconstrugio do
trato urindrio inferior apds a prostatectomia radical retropidbica, os autores descrevemn uma
modificaciio da técnica da anastomose da uretra membranosa ao colo vesical. Esta modificagio
consiste essencialmente em tracionar o ‘‘novo’’ colo vesical, através da luz uretral, aplicando-o
firmemente contra o coto da uretra membranosa, enquanto os pontos de sutura da anastomose
entre as duas estruturas sio amarrados. E quando for inexequfvel a passagem dos pontos de
sutura pelo coto da uretra membranosa, esta tragio serdi mantida no pds-operatério, até que
uma cistografia comprove a impermeabilidade da sutura vésico-uretral, permitindo assim a re-
tirada dos pontos de tragio e do cateter vesical. (J. Bras. Urol., 16: 45, 1990)

UNITERMOS: TUMOR PROSTATICO, PROSTATECTOMIA RADICAL, TECNICA

INTRODUCAO

E fato reconhecido pelos urologistas que sé & possf-
vel a cura das neoplasias malignas da préstata quando a
doenga ainda se encontra limitada & glandula (estddios A
e B). Também, admite-se ser somente curdvel o cincer da
préstata tratado por cirurgia radical, removendo-se em
bloco toda a glandula, as ampolas deferenciais, as vesf-
culas seminais e a porgio vizinha do trfgono vesical.

Comprovou-se que o estadiamento clfnico do tumor
da préstata & incorreto em 35% dos casos®: 20% dos pa-
cientes com estiddio clfnico A e 43% dos pacientes com
estddio clfnico B apresentam linfonodos acometidos pela
neoplasia, quando submetidos a linfadenectomia ilfaca e
do grupo obturador.

A cirurgia radical foi, desde Young (1905), feita pre-
ferencialmente pela via perineal. A pouca familiaridade
da maioria dos urologistas com esta via de acesso, aliada

Trabalho realizado no Servigo de Nefrologia e Urologia (SENUR) do Hos-
pital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais. Belo Horizonte
- MG. Aceito para publicacio em dezembro/89.

Endereco para correspondéncia:
Av. Otacflio Negrio de Lima, 200 ~ 31360 — Belo Horizonte — MG
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as dificuldades préprias da mesma, levaram 2 sua pouca
difusdo. A isto se soma a perda da poténcia sexual, que
ocorre em 40 a 100% dos operados(!:2:3.6), e que contribui
para a pouca aceitagdo desta cirurgia, tanto pelos pa-
cientes quanto pelos cirurgices.

A prostatectomia radical retropibica tem, sobre a pe-~
rineal, a vantagem de permitir a linfadenectomia ilfaca e
do grupo obturador, € o exame histolégico dos ganglios
em cortes de congelagdo, no decorrer da cirurgia, a qual
s6 terd prosseguimento se nio for constatado o compro-
metimento linfitico. A esta vantagem soma-se a maior
familiaridade dos urologistas com a via de acesso retro-
pubica, que se iniciou em 1947, aprimorou-se tecnica-
mente em 1959 e passou a ser mais indicada a partir de
1983, devido a possibilidade de preservar-se a poténcia
sexual. A preservagio dos ramos nervosos oriundos do
plexo pélvico e que se dirigem para a uretra membranosa
€ para 0S Corpos cavernosos permitiu que 83% dos pa-
cientes permanecessem sexualmente potentes apSs a ci-
rurgia®.

No entanto, um dos problemas da cirurgia radical re-
tropudbica consiste na dificuldade encontrada na recons-
tituicdo do trato urindrio, que se faz pela anastomose do
novo colo vesical ao coto da uretra membranosa®. Nesta
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Fig. 1 — Novo colo vesical ja confeccionado com pontos separados de ca-
tegute 00 cromado. O calibre do colo vesical equivale ao de um cateter 24 F.
Foram passados e reparados os pontos totais de categute 00 cromado da
sutura anastomdtica no colo vesical e coto uretral, simetricamente as 5,7, 11
e 1 horas.

aproximagio, ao contrario do que ocorre no acesso peri-
neal, ao serem amarrados os pontos da anastomose, a for-
ca de tracdo é exercida contra a uretra, que ¢ bastante
frifvel, bem mais do que a parede vesical, e que se esgar-
¢a com grande facilidade. Assim, as vezes, € impossfvel,
como seria desejdvel, uma boa coaptagao das duas estru-
turas.

TECNICA

Os autores desenvolveram uma modificagio da técni-
ca retropibica de prostatectomia radical, que permite,
sem dificuldade, a realizacfio da anastomose, entre o no-
vo colo vesical e o coto uretral.

Reduzida a amplitude da abertura vesical, por sutura
continua pdstero-anterior, como preferem alguns, ou por
pontos separados em sentido transversal, como fazem
outros, inicia-se a anastomose do novo colo vesical 2
uretra membranosa, passando-se quatro pontos de sutura
total, simetricamente, &s 5, 7, 11 e 1 horas, entre a uretra
membranosa € 0 novo colo vesical; estes pontos sdo repa-~
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Fig. 2 — Destaque para os pontos de tragdo do colo vesical, situados ds 2 e
10 horas. Colo vesical de calibre reduzido. Pontos da sutura anastomética
néo representados no colo para melhor compreenséo.

rados. Tanto na sutura vesical quanto na anastomose en-
tre a bexiga e a uretra membranosa usamos categute 00
cromado (fig. 1). Em seguida, ancoram-se dois fios lon-
gos de categute O, no colo vesical, as 10 e 2 horas, fa-
zendo-se ou ndo uma alga em sua parte média (fig. 2).
Com o auxflio de um cateter passado pela uretra, os fios
de ancoragem sao exteriorizados através do meato uretral
(figs. 3 e 4). Introduz-se, entdo, pela uretra, até a bexiga,
o cateter Foley 24 Fr e, enquanto o auxiliar traciona os
fios de ancoragem, promovendo a coaptagio colo vesical —
coto da uretra membranosa, o cirurgido amarra os pontos
da anastomose vésico-uretral, sem que seja necessirio
exercer qualquer tensdo naquelas estruturas. ApSs disten-
séo do balao da sonda Foley, os fios de ancoragem serdo
retirados por simples tragdo, através do meato uretral, se
nao foi usada a alga, ou pela tragdo desta, através do es-
pago retropubico (fig. 5).

Nos casos em que a anastomose direta do.colo vesi-
cal A uretra membranosa se mostrar diffcil ou impossfvel,
havendo risco de lesdo dos nervos que cursam junto 2
uretra, as 3 e 9 horas e, consequentemente, de compro-
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Fig. 3 — Fios de tragdo do colo vesical presos ao catéter que os trard para
o exterior.

3%_/"

Fig. 4 — Pontos da sutura anastomética colo vesical-coto uretral reparados
isoladamente. Fios de tragdo de categute O foram colocados no colo vesical
as 10 e 2 horas, ancorados ao nivel das algas e amarrados no cateter uretrat
que serd usado para exterioriz4-los através do meato uretral externo.

metimento da poténcia sexual, preferimos nao realizar
este tipo de sutura. Isto ocorre, com certa freqiiéncia, em
pacientes que ja sofreram outras cirurgias no abdome in-
ferior (como cistotomias, herniorrafias) ou traumatismos
da bacia, mas mais comumente naqueles submetidos ante-
riormente 2 ressecgdo transuretral da préstata ou prosta-
tectomia a céu aberto. Nestes casos, pode ser extrema-
mente dificil a dissec¢do do dpice da préstata, ocorrendo
quase sempre um esgar¢amento da urctra membranosa.

J, Bras. Urol., 16 (1) — jan/mar, 1990

Fig. 5 ~ Anastomose colo vesical - coto uretral j& confeccionada. O catéter
de Foley 24 F permanecerd por 2 semanas. Os fios de tragao foram retira-
dos.

Fig. 6 — Colo vesical com calibre reduzido. Fios de ancoragem presos a
uma pinga, mantendo a aproximagéo do colo vesical ao coto uretral. A pinga
serd enfaixada com o pénis com atadura de crepon. Cateter de Foley com
baldo distendido. Mantem-se a tracdo e o cateter vesical por 2 semanas.

Quando isto ocorre, mantemos os fios de ancoragem tra-
cionando o colo vesical contra a uretra membranosa no
pds-operatdrio durante duas a trés semanas, prendendo-os
a uma pinga hemostitica, que serd fixada no pénis por
uma atadura de crepon (fig. 6). Assim fazendo, garanti-
mos o contato entre o colo vesical e a uretra membranosa,
e a cicatrizagdo se fard sem qualquer problema. ApGs
duas semanas, como de rotina na prostatectomia radical
retropiibica, realizamos uma cistografia, introduzindo o

47


Marcos



Modificagdo da técnica da prostatectomia radical
retropdbica com preservagéo da poténcia sexual

contraste na bexiga pelo cateter uretral. Nao havendo ex-
tra- vasamento do contraste pela anastomose vésico-ure-

_ tral, retiramos o cateter vesical e os pontos de ancoragem
pela uretra. Se ocorrer vazamento, repetiremos a cistogra-
fia apSs 5 a 7 dias, ¢ somente retiraremos o cateter vesi-
cal e os pontos de ancoragem quando a anastomose se
mostrar estanque.

Cinco pacientes necessitaram esta técnica, por ter si-
do impossfvel a colocagio dos pontos de sutura na uretra
membranosa. Dois pacientes previamente submetidos a

ressecgdo transuretral da prdstata, um paciente que ji ha-

via sido submetido 2 prostatectomia retropiibica “‘sim-
ples”, e dois doentes com préstatas mais volumosas € que
tiveram a uretra membranosa esgargada durante a dissec-

¢ao do 4pice da glandula. Neles, a retirada do cateter ve-
sical ocorreu ao fim de 14 dias, sendo muito bom o re-

sultado final, no que concerne ao controle miccional e
calibre do jato urindrio. Nio houve diferenca quanto aos
resultados obtidos naqueles casos nos quais a anastomose
bexiga-uretra membranosa foi por sutura direta, seguida
da retirada intra-operatdria dos pontos de ancoragem ve-
sical. Destes cinco pacientes, dois se conservaram po-
tentes, trés a seis meses apés terem sido operados.

SUMMARY

After commenting the difficulties encountered in the
reconstruction of the lower urinary tract in radical re-
tropubic prostatectomy, the authors describe a modifica-
tion in the technique which they have been using with
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very good results for anastomosing the bladder to the
membranous urethra. This modification consists essen-
tially in pulling the new bladder neck through the urethra
lumen with two anchoring stitches, keeping the two
structures firmly applied against each other, while the
anastomotic sutures are tied. In cases where direct
anastomosis is impossible, the two anchoring stitches are
kept under proper tension during the postoperative pe-
riod, and will be removed with the indwelling Foley ca-
theter after two to three weeks, if and when a cystogram
demonstrates no leakage in the vesico-urethral junction.

KEY WORDS: PROSTATIC NEOPLASIA; RADICAL PROSTATECTOMY; TECHNIQUE
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TECNICA CIRURGICA

Injecao peri-uretral de tecido adiposo autoélogo no
tratamento da incontinéncia urindria de esforco

PAULO CESAR RODRIGUES PALMA, NELSON RODRIGUES NETTO JUNIOR

(J. Bras. Urol., 16: 49, 1990)

INTRODUCAO

A incontinéncia urindria de esforgo (I.U.E.) repre-
senta a perda involuntdria de urina pela uretra normal,
ocasionada pelo aumento da pressdo intra-abdominal.

Dentre as vérias técnicas cirdrgicas propostas para a
corregao da 1.U.E., as técnicas endoscépicas®#9 sio op-
¢Oes atraentes ndo sé por serem pouco traumdticas, mas
também pelos altos ndices de cura.

A injegdo endoscdpica de teflon, embora efetival*-9), &
pouco executada em nosso meio pela dificuldade de ob-
tengdo da pasta e, também, pelo seu alto custo.

A injegdo peri-uretral de tecido adiposo autSlogo em
substituicio 2 pasta de teflon parece ser uma alternativa
racional para o tratamento da 1.LU.E.@, e a sua execugao
pode ser facilitada com as modificagdes descritas a se-
guir.

TECNICA CIRURGICA

A cirurgia € realizada sob anestesia raqufdea com a
paciente em posigdo de litotomia apds assepsia e antias-
sepsia da vulva, vagina e andar inferior do abdome.

A obtengdo do tecido adiposo para o enxerto € feita
com uma cinula de microlipoaspiragdo de 2,5mm de dié-
metro (Fig. 1A) conectada a um dispositivo de pressao
negativa. A bomba de lipoaspiragdo pode ser substituida
por uma seringa descartdvel de 20ml., cujo émbolo trazi-
do distalmente a0 méximo € pingado com um Backaus pa-
ra manter a pressdo negativa no seu interior.

Realiza-se uma pequena incisio de aproximadamente
2mm na regifdo suprapubica, introduz-se a cdnula conec-
tada 2 seringa fazendo-se vacuo no seu interior. A seguir,
com uma das mios traciona-se a pele do abdome e com a

Trabalho realizado na Disciplina de Urologia do Departamento de Urologia
da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP — Sdo Paulo, Brasil.
Aceito para publicagio em dezembro/89.

Endereco para correspondéncia: Rua Emilio Ribas, 540 -- Campinas-SP
-13023
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Fig. 1. A - Agulha de Vym-Silvermam.
B — Cénula de microlipoaspiragéo.

outra realizam-se movimentos de vai-e-vem, que permi-
tem obter fragmentos de tecido adiposo no interior da se-
ringa. Este método € repetido vérias vezes até que se ob-
tenha aproximadamente 40ml de tecido adiposo, colocado
sobre uma gase a fim de se eliminar o liquido seroso e
sangue que podem acompanhar os fragmentos de gordura.

Para a inje¢io de gordura improvisamos uma agulha
de Vym-Sylvermam (Fig. 1B) em substituicdo as agulhas
endoscépicas flexfveis para injecdo de teflon.

A agulha € introduzida ao redor do meato uretral e
aprofundada de maneira a acompanhar lateralmente a
uretra, até o colo vesical sob controle cistoscépico, to-
mando-se cuidado para nio introduzir a agulha no inte-
rior da bexiga, pois haverid extravasamento da gordura
(Fig. 2A). Injeta-se aproximadamente 10ml de tecido adi-
poso, em cada pungdo, do colo vesical até o terco médio
da uretra (Fig. 2B), em posi¢Ges correspondentes a 3, 6,
9 e 12 horas.

Na posigdo correspondente a 6 horas, a pungdo pode
ser guiada pelo dedo indicador. A medida que a agulha
vai sendo introduzida no septo existente entre a uretra € a
vagina o dedo indicador serve de guia.

Ao término do procedimento deixa-se um cateter Fo-
ley 18F por 12 a 24 horas,
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Injeciio peri-uretral de tecido adiposo autélogo
no tratamento da incontinéncia urindria

DISCUSSAQO

O tratamento da incontinéncia urinéria utilizando-se a
injecdo peri-uretral de substincias, tais como parafina e
agentes esclerosantes, foi tentado sem sucesso®). Os re-
sultados foram satisfatérios com a introdugdo da pasta de
teflon no arsenal terapéutico urolégico, produzindo 51 a
70% de cura, com a inje¢do de 10 a 15ml da referida
pasta® 8. A injecdo de teflon todavia ndo & isenta de ris-
cos devido 2 migragdo das particulas injetadas"), bem
como a obtengdo do material € dificil em nosso meio.

A substituigdo da pasta de teflon por tecido adiposo

Fig. 2. A — intodugdo peri-uretral da
agultha de Vym-Silvermam.

B — Aspecio final da injegéo de
tecido adiposo autélogo.

autSlogo apresenta dentre outras vantagens o custo redu-
zido, auséncia de rejeicdo e risco de migragio de parti-
culas estranhas. Além disso, como a quantidade de tecido
injetado € superior & da pasta de teflon, os resultados ini-
ciais também sao superiores®,

Por ser uma técnica recentemente introduzida, ndo h4
ainda seguimento a longo prazo, porém a julgar pelos
bons resultados obtidos com a injecao de tecido adiposo
autSlogo em cirurgia plastica®, este procedimento torna-
se uma opg¢do atraente para o tratamento da incontinéncia
urindria de esforgo.
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COMENTARIO EDITORIAL

O tratamento da incontinéncia urindria de esfor¢o
tem apresentado algumas inovagées nos iltimos anos. As
técnicas de suspensdo endoscopica representaram um
avango pela sua simplicidade e bons resultados.

A injegdo peri-uretral de Teflon apresenta algumas
desvantagens: o alto custo, a necessidade de reaplicagdo
em 30% das pacientes, a impossibilidade de se determi-
nar o volume a ser injetado para cada caso e o seu po-
tencial embdlico).

A procura de outros materiais como o coldgeno® e o
tecido adiposo autdlogo permitirdo wm procedimento
menos custoso e de menor risco.

A utilizacdo do tecido adiposo autdlogo representa
uma solugdo realmente muito atraente, quer pela simpli-

cidade do instrumental necessdrio, quer pela facilidade
de obtengdo do tecido.

Como toda inovagdo, algumas questdes deverdo ser
respondidas com o tempo e a experiéncia: a quantidade
de tecido a ser injetada, a necessidade de reaplicacdes,
as complicagdes e os resultados tardios.

DR. WALDEMAR ORTIZ

1. Appell, R.A. & Rice, D. — Periurethral polytef injection for urinary in-
continence in women. J, UROL., 139; 270A (432), 1988.

2. Shortiffe, F.S.; Freiha, R.K.; Stamey, T.A.; Constantinou, C.E. —
Treatment of urinary incontinence by periurethral implantation of glu-
taraldehyde cross-linked colagen. J. UROL., 141: 538, 1989.

COMENTARIO EDITORIAL

A corregdo da incontinéncia urindria de esforgco por
lipoinjecdo & wuma idéia bastante atraente, pois além do
custo reduzido, evitam-se os inconvenientes dos implan-
tes alopldsticos (fibrose, retragdo e migragdo).

Além disso, a regido peri-uretral, por ser muito vas-
cularizada, é um local favordvel a integragdo do enxerto
de células adiposas, ou seja, chances de resolugdo per-
manente do problema.

Quanto aos aspectos técnicos, a retirada deve ser
efetuada com seringas descartdveis de 20cc com émbolo
puxado até a metade, quando entdo teremos uma pressdo
suficiente para aspiragdo da gordura e ndo tdo grande
para lesar os adipdcitos. Essa retirada deve ser efetuada
em depdsitos de gordura pouco vascularizados, como
por exemplo: face interna do joelho, por¢do supero-in-
terna da coxa, abdome inferior e culotes. Deve-se cole-
tar a gordura até comegar a vir sangue na seringa,
quando entdo se reorienta a posicdo da cdnula e repetir

J. Bras, Urol., 16 (1) — jan/mar, 1990

a operagcdo. A gordura ndo deve ser retirada da seringa,
mas apenas decantada pela gravidade, retirando-se o
depdsito sanguinolento e ser injetada com a mesma se-
ringa. A injecdo deve ser efetuada por uma agulha de
didmetro semelhante d cdnula de aspiragdo e nunca deve
ser numn tnico ponto e sim com a agulha em movimento,
repetindo-se a operacdo em dreas adjacentes, de modo
que o enxerto se deposite em filetes, o que facilitard a
nutricdo das células. A injecdo deve ser maior em 30%
do que a quantidade inicialmente programada, pois é
esperado wna reabsorgdo neste montante. Nos procedi-
mentos com enxertia de gordura deve-se usar antibiofi-
coterapia profildtica, pois nos primeiros dias, com a
nutricdo dos adipdcitos sendo realizado por osmose, o
enxerto seria um substrato muito favordvel a infeccées.

PAULO HENRIQUE FACCHINA NUNES

Professor Assistente da Disciplina de
Cirurgia Plastica FCM — UNICAMP

51


Marcos


Marcos



RELATO DE CASO

Adenoma nefrogénico — relato de
caso e revisao da literatura

JOSE PASCOAL CORTEZ, CARLOS HERMANN SCHAAL, RENATO PRADO COSTA

RESUMO - Os autores tecem consideracgdes a respeito de lesio benigna proliferativa rara do
urotélio, com revisao da literatura, e relatam um caso de adenoma nefrogénico diagnosticado e
tratado com seguimento de 9 anos. (J. Bras. Urol., 16: 52, 1990)

UNITERMOS — ADENOMA NEFROGENICO, NEOPLASIA VESICAL, METAPLASIA DO UROTELIO.

INTRODUCAO

Em 1949 David® descreveu uma lesdao incomum da
bexiga que chamou Hamartoma. Em 1950, Friedman e
Kuhlembeck® descreveram uma lesido rara da bexiga, ca-
racterizada por aspecto polipdide e papilar, com histolo-
gia mostrando tibulos epiteliais alinhados com epitélio
cuboidal, parecidos com tiibulos renais, que chamaram de
adenoma nefrogénico. Essa lesdo, desde entdo, ja foi en-
contrada, além da mucosa vesical, também na pelve re-
nal®, ureter”, uretra®, diverticulo uretral’® e no
conduto ileal?. A lesdo € rara, representa uma prolifera-
¢do do tecido urindrio e ja foi associada ao adenocarci-
noma invasivo da bexiga®, mas sem evidéncias na lite-
ratura de evolugao maligna('4),

RELATO DO CASO

M.M.C.S., 30 anos, feminina, branca, casada, enca-
minhada ao servigo no dia 07/07/80 com queixa de que
ha 2 meses apresentou episédio de hematiiria total com
codgulos, indolor. A urografia excretora mostrava falha
de enchimento na parede lateral esquerda da bexiga, ten-
do sido submetida a ressecgado transuretral da lesao. O

Trabalho realizado no Servigo de Urologia do Hospital Amaral Carvalho —
Jad - S.P, Aceito para publicacdo em Dezembro/89

Enderego para correspondéncia: Dr. José Pascoal Cortez — Hospital
Amaral Carvalho — Rua Dona Silveria n? 150 — CEP 17200 — Jad — Sao
Paulo
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exame anitomo-patolégico mostrou ser um carcinoma pa-
pilffero grau I do epitélio transicional da bexiga.

Em 7/7/80 realizou radiografia do térax, urografia
excretora, hemograma, glicemia, uréia, creatinina, todos
com resultados normais. A cistoscopia apresentava massa
na parede lateral esquerda da bexiga, exofitica, séssil,
medindo aproximadamente 3 centfmetros, que foi resse-
cada. O exame anitomo-patolGgico mostrou desta feita
uma neoplasia epitelial glandular de padrdo papilifero.
(fig. 1)

Em razdo da duvida diagndstica a lamina foi enviada
para a ‘‘Armed Forces Institute .of Pathology”, U.S.A,,
que diagnosticou adenoma nefrogénico da bexiga.

Em 12/8/1980 foi realizada revisdo endoscépica sob
anestesia, com bi6psias aleatérias da mucosa vesical e
citologia oncética, que mostraram auséncia de neoplasia.

A paciente foi submetida a seguimento com cistosco-
pia de 3 em 3 meses, até€ 1984, e de 6 em 6 meses a partir
de entio, até 1989, sempre com exame cistoscpico nor-
mal e citologia oncética negativa,

DISCUSSAO

Embora o adenoma nefrogénico seja uma lesdo rara,
o numero de casos descritos na literatura tem aumentado
com rapidez (nos ultimos 10 anos o ndmero de casos
apresentados foi 3 vezes maior nos primeiros 23 anos),
provavelmente como reflexo da maior atengao dos urolo-
gistas para com esse¢ tipo de lesdo, que na sua grande
majoria ocorre na mucosa vesical®),
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A enfermidade tem grande predominincia no sexo
masculino, apresenta sintomas de irritagdo vesical, as ve-
zes hematiria e pidria®810.1% e hiperreflexia do detru-
sor{!1),

A patogenia do adenoma nefrogénico foi motivo de
controvérsias durante muitos anos € por isso foram apre-
sentadas vérias teorias — embriondria, imunossupressiva €
inflamatéria®- 1019, A teoria embriondria descreve es-
truturas glandulares que seriam reminiscéncias do néfron
distal®), A localizagéo trigonal da maioria dos primeiros
casos levou uma grande parte dos pesquisadores a pensar
que o adenoma nefrogénico teria a mesma origem do tri-
gono vesical, isto &, origindrio da porcdo caudal dos
ductos mesonéfricos(13.16),

O achado do adenoma nefrogénico associado a imu-
nossupressdo em pacientes com transplante renal, levou
alguns autores a pensar na origem imune da doenga por
deterioragdo do sistema imunolSgicof®). A outra teoria
sugeria que o adenoma nefrogénico representasse uma
metaplasia cuboidal do urotélio"?. A maior evidéncia da
origem metapldsica € a invaridvel associacdo do adenoma
nefrogénico com o trauma vesical, cirurgias, infecgGes
crdnicas, cateterismo prolongado e célculos(s.13.19),

O adenoma nefrogénico seria uma manifestacdo rara,
de uma instabilidade do urotélio, cronicamente exposto a
estfmulos irritantes, como demonstram sua associagdo
com aplicagio de BCG intravesical(’® ¢ com cistite in-
tersticial'’). A localizagdo multifocal na bexiga, portanto
fora do trigono vesical, em diverticulo da uretra ou
conduto ileal, afastam a origem embriondria da lesdo.

O diagnéstico de adenoma nefrogénico € baseado no
achado cistoscdpico de eritema com projegSes papilares
ou polipdides, exigindo obrigatoriamente a bidpsia da le-
sao®), Histologicamente a lesio é caracterizada por es-
truturas tubulares e cfsticas alinhadas, com uma simples
camada de epitélio cuboidal, com a presenga freqiiente de
pequenos tiibulost4.2.11,

Vdrios tipos de tratamento foram tentados visando a
regressdo dos sintomas e o desaparecimento da lesdo. A
hidrodilatagdo da bexiga, antibioticoterapia prolongada,
ressecgao e/ou fulguragio da lesdo, e a associagdo de dois
ou mais desses métodos sdo referidos na literaturato.14),
Atualmente, o tratamento de escolha para o adenoma ne-
frogénico € a resseccdo e/ou fulguragdo da lesdo, e na-
queles casos de lesdo extensa ou auséncia de melhora
apds a resseccdo, com sintomas severos, estd indicada a
cistectomia com derivagio urindria® 14,

No caso apresentado, tivemos o aparecimento do
adenoma nefrogénico dois meses apGés manipulagio en-
doscépica da bexiga. A lesdo apresentava-se na parede
lateral da bexiga, portanto fora do trfgono ¢ a paciente foi
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José Pascoal Cortez, Carlos Hermann Schaal,
Renato Prado Costa

Fig. 1 - Foto microscopia demonstrando fragmentos de bexiga urinéria
com neoplasia epitelial extensa, superficial, com arranjo papilffero. As céiu-
las sdo alongadas, com nicleos ovalados, as vezes hipercromdticos.

submetida 2 ressec¢io transuretral da lesdo, com segui-
mento de nove anos e sem reaparecimento da lesdo ou
sinais de malignizacdo. O adenoma nefrogénico é consi-
derado lesdo benigna do urotélio®8.10.14.18) mag devemos
lembrar que as metaplasias do urotélio podem, ocasio-
nalmente, ter evolugdo neoplésica® 1, O achado de le-
soes malignas da mucosa vesical, concomitantes ao ade-
noma nefrogénico, exige cuidadoso acompanhamento,
com exame cistoscdpico periédico apés a ressecgdo tran-
suretral, apesar de ndo se encontrar, na literatura, refe-
réncias de malignizagio dessa metaplasiaf®.12.14),

SUMMARY

The authors comment a rare proliferative benign lesion
of urothelium, with the review of the literature, and
report a case of nephrogenic adenoma of the bladder
diagnosed and treated with a follow up of 9 years.

KEY-WORDS -~ NEPHROGENIC ADENOMA, NEOPLASM OF THE BLADDER, META-
PLASIA OF THE UROTHELIUM,
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COMENTARIO EDITORIAL

Adenoma nefrogénico é um tumor raro do urotélio.
A denominagdo baseia-se no aspecto morfo-histolégico
que esta lesdo apresenta, semelhante a tecido renal me-
sonéfrico ou mesmo metanéfrico, ao estudo por micros-
copia dptica. Estes tumores se originam provavelmente
do tecido urotelial, através de alteracdes metapldsicas
secunddrias a diversos processos irritativos®®') ou a
imunossupressdo apds transplante renal®. Sdo conside-
rados turnores benignos, tratados eficazmente, na maio-
ria das vezes, por ressecgdo transuretral e controle do
processo irritativo (cdiculo, corpo estranho, infecgdo,
etc.)?7.12), Apesar do comportamento benigno, a recidi-
va € freqgiiente, o que torna o acompanhdmento a longo
prazo destes pacientes obrigatdrio® . Por vezes a lesdo
se desenvolve com infiltragdo peri-vesical e obstrugdo
ureteral, tendo alguns autores preconizado a cistectomia
nestas situacdes’®. No entanto, tumores invasivos tém
sido esporadicamente tratados de maneira conservadora
com sucesso® .

A importdncia deste trabalho estd ndo sJ na rarida-
de da lesdo, mas também por sua associacdo com um
turnor urotelial maligno. Seriam os adenomas nefrogéni-
cos lesdes pré-malignas? As evidéncias indicam que ndo.
Em apenas duas outras situagées além desta, relatada no
presente trabalho, houve aparecimento de adenoma ne-
frogénico apds tratamento cirtrgico puro de neoplasias
vesicais: um caso apds ressec¢do endoscopica de carci-
noma de células transicionais('%, e um caso apds cistec-
tomia parcial em wm tumor de células escamosas invasi-
vo®. Em todas as outras situagbes o aparecimento da
transformacdo metapldsica pareceu ser devido 4 qui-
mioterapia tépica, por thiotepa ou por BCG. Por outro
lado, hd relatos de transformagdo neopldsica de lesdes
diagnosticadas inicialmente como adenomas nefrogéni-
cos ‘‘benignos’’; além do trabalho de Christoffersen e

Moller, e de Kaver e cols., referidos pelos autores, hd
também o de Molland e cols. cuja leitura & recomenda-
daf®.

Todas estas observagdes ratificam a orientacdo, da-
da também pelos autores, nos casos de adenoma nefro-
génico: devem ser tratados inicialmente como lesdes be-
nignas, mas acompanhados a longo prazo para se de-
tectar posstveis alteracdes neopldsicas.

ALFREDO FELIX CANALINI
Professor Assistente de Urologia da
Faculdade de Medicina da UERJ.
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RELATO DE CASO

Leiomiossarcoma da prostata.
Relato de um caso e revisao da literatura

HELIO BEGLIOMINI, MARCOS B. GOUSSAIN KOPAZ, HUGO HYPOLITO, AILTON PERON, ELOA MUNIZ DE FREITAS,
ANTONIO FERNANDO ALLEMANDI BORGES, DEMERVAL MATTOS JUNIOR

RESUMO - Os autores relatam um caso de leiomiossarcoma da préstata num paciente de 57
anos. Discutem a fisiopatologia e diagndéstico, revisando a literatura sobre o assunto.

(J. Bras. Urol.,, 16: 55, 1990)

UNITERMOS: PROSTATA, NEOPLASIA, LEIOMIOSSARCOMA, PROSTATECTOMIA RADICAL.

Os sarcomas da préstata sio tumores raros, repre-
sentando 0,1% dos tumores malignos que acometem este
6rgio®). Originam-se do mesoderma, e de acordo com a
origem do tecido, podem ser classificados em fibrossar-
coma, linfossarcoma e miossarcoma. Este poderi ser de-
nominado leiomiossarcoma e rabdomiossarcoma, caso a
musculatura seja representada por células lisas ou estria-
das, respectivamente('4).

Admite-se que Isambert foi o primeiro que descreveu,
em 1853, um caso documentado microscopicamente de
leiomissarcoma da préstata('2.

O leiomiossarcoma representa 25% de todos os sar-
comas prostiticos(’%), tendo sido descritos aproximada-
mente 82 casos na literatura®7.19, A associagdo com o
adenocarcinoma prostitico € achado mais raro ainda'%.
Baseados nestes dados justifica-se o relato deste caso.

DESCRICAO DO CASO

J.R.S., 57 anos, branco, masculino, RG 816497, pro-
cedente de Lorena-SP, foi transferido para o servigo de
urologia do HSPE-FMO em 01/06/1988 com quadro de
noctiria (2 vezes), disuria e antecedentes recentes de ter
sido submetido a drenagem transuretral de ‘‘abscesso
prostético’” em outro servigo. O laudo anatomopatolégico
revelou leiomiossarcoma pouco diferenciado da préstata.

* Trabalho realizado no Servigo de Urologia do HSPE-FMO. Aceito para
publicagido em janeiro/90
Enderego para correspondéncia: Hospital do Servidor Publico do Estado
— Francisco Morato de Oliveira, Servigo de Urologia, Sio Paulo/SP.
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. b
Figura 1 — Proliferagdo neopldsica, constitufda por feixes mal definidos
compostos por células anaplésicas (HE, x 100)

O paciente ndo apresentava histéria de emagrecimento e
encontrava-s¢ em bom estado geral. Ao toque, a préstata
apresentava-se aumentada (aproximadamente 30 gramas),
de consisténcia fibroeldstica, sulco mediano preservado e
limites nitidos. O paciente foi submetido a outra ressec-
¢do transuretral da préstata em 15/6/88 com boa evolu-
¢do ¢ confirmando o diagnéstico de leiomiossarcoma
(Figs. 1 e 2). Em virtude do mapeamento ésseo ser nor-
mal e a tomografia computadorizada revelar calcificagdo
prostdtica sem adenomegalia na pelve, o paciente foi
submetido a linfadenectomia pélvica em 19/7/88. A
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Leiomiossarcoma da préstata.
Relato de um caso e revisio da literatura

bidpsia de congelacao foi negativa para neoplasia, e a ci-
rurgia foi complementada com a prostatectomia radical. O
paciente teve boa evolugdo, recebendo alta hospitalar em
6/8/88 e ndo retornou mais para seguimento ambulatorial
até a presente data.

O laudo anatomopatolSgico revelou hiperplasia be-
nigna da préstata, prostatite crénica e ganglios livres de
comprometimento neoplédsico. Tais dados refletem que
o leiomiossarcoma era localizado, tendo sido eliminado
com o procedimento endoscépico.

DISCUSSAO

A origem do leiomiossarcoma prostitico € incerta,
sendo provéivel a histogénese comum para todos os sar-
comas da préstata a partir do tecido mesodérmico®,
Apresenta incidéncia etédria bimodal, com picos na infan-
cia ¢ entre os 40 ¢ 70 anos, predominando respectiva-
mente o rabdomiossarcoma e leiomiossarcomal:'%, Os
sintomas nido sfo especificos, destacando-se aqueles da
obstrugido prostitica, tais como disiria, noctiria, polacid-
ria, retengdo urindria e também hematiria. No paciente
idoso, diferentemente do que ocorre na infincia, a evolu-
¢do do quadro clinico pode ser insidiosa®®).

O toque retal evidencia préstata aumentada, consis-
téncia semelhante a de borracha e geralmente sem nédu-
los. Tais sinais nfio sdo caracterfsticos, devendo ser feito
diagnéstico diferencial com hiperplasia prostética benig-
na, adenocarcinoma da préstata, abscesso prostético,
cisto do ducto Miilleriano e tumores retrovesicais®.
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Figura 2 — Curtos fasclculos de células anaplésicas,
algumas com vacuolos perinucleares (HE, x 100}

Estudos radiolégicos mostram somente aumento
prostitico e obstrucio a safda vesical.

A bidpsia da préstata € o modo mais seguro de se
estabelecer o diagndstico, embora as vezes possa ser diff-
cil distinguir-se o leiomiossarcoma da hiperplasia do es-
troma®®, Histologicamente o tumor é composto por feixes
e espirais de células musculares lisas, separadas por es-
casso tecido conjuntivo; os nticleos sdo, freqlientemente,
embotados. O comportamento maligno € evidenciado pelo
pleomorfismo, células multinucleares ¢ hipercromatismo
nuclear. Técnicas de coloragdo especiais podem ser ne-
cessérias para o diagndstico diferencial com outros sar-
comas.

O prognéstico do leiomiossarcoma prostéitico € ge-
ralmente desfavordvel. Dentre 59 pacientes revistos, a
sobrevivéncia apds 1 ano foi de 55% e apés 3 anos de
22%. Observou-se que 5 de 10 pacientes acompanhados
sobreviveram mais de 5 anos, mas 4 apresentaram recor-
réncia tumoral®. As metédstases sdo raras na infancia, on-
de prevalece uma répida infiltragdo local; entretanto, no
paciente idoso, podem néo infreqlientemente ser o primei-
ro sinal da doenga®. Cerca de 33% dos pacientes apre-
sentam metisteses pulmonares reveladas pela radiografia
do térax(1®), A rdpida disseminagido comparada ao adeno-
carcinoma pode ser explicada pelo freqiiente envolvi-
mento das veias periprostéticas®). Estas estio comprome-
tidas por ocasido do diagnéstico em 40 a 60%*18), ha-
vendo invasdo linfitica em 76%11.

O tratamento em criangas visa, inicialmente, a redu-
¢d0 da massa tumoral através de quimioterapia ¢ radiote-

J. Bras. Urol., 16 (1) — jan/mar, 1890



rapia, seguidas pela abordagem cinirgica. A associagdo
de vincristina, actinomicina D e ciclofosfamida tem pro-
porcionado notdvel melhora da qualidade ¢ do tempo de
vida®.13). No adulto, ao contrdrio, a cirurgia radical,
quando possivel, representa o tratamento de escolha. A
radioterapia teria seu lugar na prevencgio de invasao gan-
glionar, uma vez que o leiomiossarcoma diferentemente
dos outros sarcomas responde a irradiagdo®. A associa-
¢io pds-operatdria de radioterapia e quimioterapia com
cisplatinum e doxorubicina naqueles casos com margens
cinirgicas e linfonodos comprometidos, tem proporciona-
do significativo efeito antitumoral e aumento da sobrevi-
dal,

SUMMARY

The authors report a rare case of leiomyosarcoma of
the prostate in a 57 year-old patient. They discuss and
review the specific literature.

KEY WORDS: PROSTATE, NEOPLASIA, LEIOMYOSARCOMA, RADICAL PROSTATEC-
TOMY.
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RELATO DE CASO

Leiomiossarcoma vesical.

Consideracoes sobre um caso € revisao da literatura

HELIO BEGLIOMINI, PEDRO MANZINI, LIMIRIO LEAL DA FONSECA FILHO, PAULO TADEU DIB, DJALMA SILVA JUNIOR,

DEMERVAL MATTOS JUNIOR

RESUMO - Os autores descrevem um caso de leiomiossarcoma vesical numa paciente de 45
anos. Apresentam uma revisio da literatura e enfatizam as dificuldades em se estabelecer o

diagnéstico diferencial com outros tumores vesicais. (J. Bras. Urol., 16: 58, 1990)

UNITERMOS: BEXIGA, NEOPLASIA, LEIOMIOSSARCOMA

Admite-se que os primeiros relatos de um sarcoma e,
especificamente, leiomiossarcoma vesical, foram feitos
respectivamente por Senftleben em 1861 e Gussenhauer
em 1875019, O sarcoma da bexiga representa menos de
1% de todos os tumores que acometem este Srgaol#6),
O leiomiossarcoma vesical € um tumor muito raro e de
grande malignidade, tendo sido descrito até 1985 cerca
de 75 casos na literatura mundial‘’?, Baseados nestes da-
dos, justifica-se o presente relato.

DESCRICAO DO CASO

S.G.S., 45 anos, feminina, branca, procurou o servi-
go de urologia do HSPE-FMO em 27/3/1989 com qua-
dro de hematdria acompanhada de dor em cdlica na re-
gido hipogdstrica. Como antecedentes pessoais era quar-
tigesta, tendo realizado quatro cesarcanas. Referia ter hi-
pertensdo arterial leve controlada com 50 mg didrios de
hidroclorotiazida e de apresentar, hi 1 ano, quadros de
infecgoes urinfrias de repeticdo. Ao exame ffsico, estava
em bom estado geral, apresentando dor & palpacdo pro-
funda do hipogéstrio; toque vaginal evidenciando massa
uterina compativel com mioma. Os exames hematolSgicos
e bioqufmicos eram normais. A ultra-sonografia pélvica

Trabalho realizado no servigo de urologia do Hospital do Servidor Piblico
Estadual “‘Francisco Morato de Oliveira’ — SP. Aceito para publicagio em
janeiro/90.

Endere¢o para correspondéncia: Servigo de Urologia do Hospital do
Servidor Publico Estadual “‘Francisco Morato de Oliveira” — SP.
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Figuras 1 e 2 - Ultra-sonografia
mostrando crescimento de mas-
sa na parede lateral esquerda
da bexiga, sem sombra actistica.
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Figura 3 — Uro-
grafia  excretora
evidenciando fa-
lha de enchi-
mento na parede
lateral esquerda
da bexiga.

Figuras 4 e 5 -
Tomografia com-
putadorizada re-
velando processo
expansivo na
parede lateral es-
querda da bexiga
e sugerindo con-
tinuidade com o
ttero.

mostrou massa na parede lateral esquerda da hexiga sem
sombra actiistica (Figs. 1 € 2). A urografia excretora (Fig.
3) também evidenciou tumoragdo na parede lateral es-
querda da bexiga. A tomografia computadorizada sugeria
que o tumor poderia estar em continuidade com a parede
uterina (Figs. 4 e 5). O exame de Papanicolau da urina
revelou-se negativo para células neoplésicas (Classe II).
O aspecto cistoscdpico era de uma formagdo vegetante na
parede lateral esquerda e préxima ao colo vesical, com
superficie lisa, sangrante, com 4reas de hiperemia e ne-
crose. O estudo arteriografico ndo mostrou alteragGes
vasculares ao nfvel do tumor. Diante do quadro, a pa-
ciente foi submetida em 8/5/89 a linfadenectomia pél-
vica, cistectomia radical com derivagfo urindria conti-

J. Bras, Urol,, 16 (1) — jan/mar, 1990

Helio Bengliomini, Pedro Manzini, Limirio Leal da Fonseca Fill_lo,
Paulo Tadeu Dib, Djalma Silva Junior, Demerval Mattos Jénior

Figura 6 — Cortes histoldgicos demonstram células anapldsicas dispostas
em fasciculos que se entrecruzam (H.E., 100 x).

Figura 7 — Detalhamento das atipias celulares. (H.E., 400 x). As células
anapldsicas apresentam vdrias figuras de mitose.

nente pela técnica de Kock-Leduc e histerectomia e oofo-
rectomia direitas. O exame anatomopatolégico revelou
leiomiossarcoma da bexiga, sem comprometimento da
uretra, ganglios pélvicos, gordura perivesical e 6rgios
genitais internos (Figs. 6 e 7). A paciente teve boa evolu-
¢do pos-operatdria, recebendo alta hospitalar em
30/5/89 e encaminhada para tratamento complementar
quimioterdpico.

DISCUSSAO
O leiomiossarcoma vesical incide duas vezes mais em

homens que mulheres, tendo prevaléncia acima dos 50
anos®.10.12) Clinicamente, a hematidria € o sinal mais fre-
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Leiomiossarcoma vesical.
Consideragdes sobre um caso e revisio da literatura

qliente, assim como em qualquer outro tipo de tumor ve-
sical.

Macroscopicamente, ndo hd como diferencid-lo de
outros tumores, sendo que o diagndstico definitivo €&
sempre histopatolégico. Apresenta-se como uma grande
tumoragio arredondada ou lobulada, de coloragio varian-
do entre cinza escuro ¢ marrom ¢ de consisténcia gelati-
nosa fridvel®.12 ou firme®,

Tipicamente estes tumores localizam-se na parede ve-
sical, separados do trfgono®8), Entretanto, tém sido rela-
tados casos de ocorréncia trigonal, ocasionando por vezes
obstrugio ureteral?-12),

Microscopicamente, observa-se proliferagdo de célu-
las alongadas fusiformes, dispostas paralelamente entre
si, constituindo feixes.

Em relacdo ao tratamento, alguns autores recomen-
dam a cirurgia radical precoce®'") em vista do mal prog-
ndstico com tendéncia a recidiva e invasao local dos 6r-
gdos pélvicos e ferida cirtirgica. Outros autores indicam a
cistectomia parcial, suficientemente ampla, desde que o
tamanho e a localizagio tumoral permitirem®-13.14), reser-
vando a cistectomia radical para os casos de maior exten-
sdo tumoral. Recentemente, naqueles casos com margens
cirdrgicas e linfonodos comprometidos, a associagio pré
e pds-operatdria de quimioterapia, sobremodo com cis-
platinum e doxorubicina e/ou radioterapia, tem propor-
cionado significativos resultados antitumorais € aumento
do tempo de sobrevida‘.

SUMMARY

The authors report a rare case of bladder leiomyo-
sarcoma in a 45 year-old female patient. They review the
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literature emphasizing the difficulties to establish a diffe-
rential diagnosis with other types of bladder tumors.

KEY WORDS: BLADDER, NEOPLASIA, LEIOMYOSARCOMA;
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RELATO DE CASO

Mielolipoma da adrenal

NELSON RODRIGUES NETTO JR., PEDRO LUIZ MACEDO CORTADO, JOAQUIM DE ALMEIDA CLARO

RESUMO - Os autores descrevem o caso de um paciente com dor lombar e emagrecimento im-
portante. A investigacio diagnéstica por imagem revelou uma massa complexa, de caracterfsti-
cas mistas, com 9,0 cm de difimetro. A exploragio cirirgica revelou tratar-se de um mieloli-

poma da adrenal. (J. Bras. Urol. 16: 61, 1990)

UNITERMOS: TUMOR DA ADRENAL, MIELOLIPOMA, INCIDENTALOMAS,

INTRODUCAO

O mielolipoma da glandula adrenal € um tumor be-
nigno, sem atividade endécrina, com estrutura histolégica
de células do tecido adiposo e tecido hematopoiético
normal®. As primeiras descri¢ées datam de 1905 ¢ em
19296) passou a receber o nome de mielolipoma®. Sua
importancia clfnica advém dos sintomas devido ao seu
grande crescimento, embora a maioria dos mielolipomas
sejam menores que 5 mm e totalmente assintométicos, ge-
ralmente descobertos em autSpsia (95% dos casos).

Devido ao desenvolvimento dos métodos diagndstico
por imagem, um ndmero crescente de tumores assintoma-
ticos da adrenal passou a ser identificado nos iltimos
anos. Parte destas neoformacgées sdo chamadas de inci-
dentalomas®), cuja cirurgia pode esclarecer o diagnéstico
de mielolipoma da adrenal.

RELATO DO CASO

Paciente de 59 anos, feminina, branca, com dor lom-
bar e emagrecimento de 6 kg em 12 meses. Ao exame ff-
sico apresentava-se eupnéica, corada, com paniculo gor-
duroso de distribui¢do normal, sem hirsutismo, peso de
63 kg, pulso 82 bpm, PA 140-80 mmHg, ausculta cardia-
ca e tordcica sem anormalidades, pulsos periféricos pre-
sentes. O pélo superior do rim direito era facilmente pal-
pavel. Os exames laboratoriais revelaram hemograma,

Trabalho realizado no servigo de Urologia da Real ¢ Becnemérita Sociedade
Portuguesa de Beneficiéncia, Sao Paulo, SP. Aceito para publicagio em Ja-
neiro/90.

Endereco para correspondéncia: R. Augusta, 2347, 3¢ andar Sao Paulo.
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dosagens hidroeletroliticas, glicemia e sedimento urindrio
normais. A radiografia do térax € o mapeamento Gsseo
ndo revelaram alteracdo. A urografia excretora mostrou
excregio bilateral e simétrica do contraste, com distorgao
do célice superior do rim direito (Fig. 1). O ultra-som re-
nal mostrou uma massa sdlida de 9,0 x 5,0 cm, de baixa
densidade na adrenal direita e auséncia de adenopatia re-
troperitoneal. A tomografia axial computadorizada do ab-
dome confirmou o achado ultra-sonogréfico (Fig. 2).

O diagndstico por imagem portanto, foi de uma mas-
sa sélida, de 9,0 cm de didmetro, com componentes de
baixa densidade, podendo corresponder a um tumor com
zona de necrose ou mais provavelmente a um mielolipo-
ma da adrenal direita.

A paciente foi submetida & laparotomia subcostal di-
reita € exérese extraperitoneal do tumor da adrenal direi-

Fig. 1 — Urografia excretora: tumoragdo comprimindo o cdlice superior do rim
direito.
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Mielolipoma da adrenal

Fig. 2 — Tomografia do abdome: tumoragdo hipodensa do polo superior do
rim direito.

ta.
O exame anatomopatolégico confirmou o diagndstico
de mielolipoma da adrenal, sem indicios de malignidade.
A paciente evoluiu sem intercorréncias, obtendo alta
hospitalar no 52 dia pés-operatdrio.

DISCUSSAO

O mielolipoma é uma lesdo pouco freqliente, cuja in-
cidéncia oscila entre 0,08 a 0,2%.07.11),

H4 trés teorias para a etiologia do mielolipoma:

a — processo degenerativo em ndédulos hiperpldsicos ou
adenomas da cértex da adrenal;(V);

b — metaplasia de células corticais mesenquimais primi-
tivas@10);

¢ — hiperplasia de células hematopoiéticas ectdpicas lo-
calizadas na cOrtex da supra-renal durante a embrio-
génese (teoria do coristoma de STEMBERG)®.

Os sintomas clinicos estio presentes se o crescimento
acentuado causar dor abdominal ou desconforto. Um nu-
mero crescente de casos assintométicos estd sendo detec-
tado devido as modernas técnicas de diagndstico por
imagem.

As duas glandulas sdo afetadas com a mesma fre-
qgliéncia, assim como ambos sexos, com a idade predomi-
nante variando entre 50 e 59 anos.

Desde a introdugdo do ultra-som e da tomografia
axial computadorizada ficou mais facil a visibilizagdo da
supra-renal. O ultra-som detecta massas acima de 2 cm na
regido do adrenal em mais de 90% dos casos e tem um
padrio ecogénico caracteristico para o tecido gorduroso
presente no mielolipoma. A tomografia axial computado-
rizada do abdome é o melhor método diagndstico para
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patologias da supra-renal, detectando massas de até
0,5 cm®? de didmetro e podendo medir sua densidade.

Quando a massa apresenta um grande volume, o
diagndstico diferencial deve incluir lipomas, lipossarco-
mas retroperitoneais ou angiomiolipomas do pdlo supe-
rior do rim, podendo ser necessiria a realizacdo da arte-
riografia para o diagndstico de certeza.

O tratamento € controverso, porém 0s tumores inci-
dentais devem ser exaustivamente investigados. O diag-
néstico de mielolipoma deve ser feito pelas suas caracte-
risticas clfnicas, hormonal e radiolégica. Assim, o trata-
mento dependerd fundamentalmente da sintomatologia e
do tamanho da lesdo. Nos tumores menores que 3,5 cm,
assintomdticos, € suficiente o acompanhamento clinico
periddico através da tomografia ou ultra-som. Nos tumo-
res maiores que 3,5 cm, sintoma4ticos, a cirurgia estd indi-
cada.l!?,

SUMMARY

The authors present a case of a patient with lumbar
pain and significant weight loss. The radiologic features
showed a complex mass with 9,0 cm diameter of the
adrenal gland. The surgical exploration revealed a adre-
nal myelolipoma.

KEY WORDS: ADRENAL MASSES,MYELOLIPOMA, ADRENAL “INCIDENTALOMAS".
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CARTA AO EDITOR

Custos operacionais em Urologia

Essa carta tem a dupla intengdo de, além de divulgar
os dados abaixo transcritos, agradecer e dar uma satisfa-
¢do s centenas de colegas que receberam o questionério
a que ela se refere. No 22 semestre de 89, 440 urologistas
do Estado de Sao Paulo foram por nés consultados atra-
vés de carta do Departamento de Urologia da APM, soli-
citando que assinalassem os procedimentos endoscépicos
que realizavam e a quem pertencia o material, caso tra-
balhassem em hospitais nic piblicos. Esses dados nos
parecem importantes na medida em que as atuais taxas de
sala ndo remuneram especificamente e de forma adequada
o alto custo de investimento e manutengdo dessa sofisti-
cada aparelhagem(”, arcando o médico com esse prejuizo
quando ele préprio € o proprietirio do material.

Das 150 respostas recebidas, 112 foram do Interior
¢ 38 da Capital.

Computando os dados obtidos, verificamos que os
médicos sdo os tnicos proprietirios do material nas se-
guintes porcentagens:

Enderego para correspondéncia:
Av. Conselheiro Nébias, 441 — 11.050 Santos-SP

J. Bras, Urol., 16 (1) - jan/mar, 1990

Tipo de procedimento Interior Capital
RTU 75,7 75,7
Ureteroscopia 80,0 64,3
Cirurgia Percutdnea 77,8 54,2

Como se pode observar pelos resultados acima, no
mais das vezes sdo os préprios médicos que fazem o sa-
criffcio de se aparelhar e nio estido recebendo uma justa
contrapartida.

Agradecemos a todos os colegas que se empenharam
em dar as respostas e esperamos que tais dados sejam
mais um subsidio para ajudar a Comissdo de Honorérios
Médicos da SBU a posicionar-se.

Atenciosamente

WALTER JORGE BESTANE
Santos, SP
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(3): 214, 88.
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SINTESE

Leiomiossarcoma da bexiga e da prostata

CARLOS ARTURO LEVID'ANCONA

" Historicamente, a sobrevida de pacientes com sarco-
ma da bexiga e da préstata é pequena. O tratamento € ba-
seado em informagées obtidas durante muitos anos, com
mimero de casos relativamente pequeno e diferentes es-
quemas terapéuticos.

Apesar da raridade, o leiomiossarcoma € o tipo his-
tolégico mais freqliente entre os sarcomas. Apresenta
uma distribuigdo bimodal, com maior incidéncia na crian-
¢a € nos adultos com mais de 40 anos®. Na crianga, o
leiomiossarcoma da bexiga ¢ biologicamente menos
agressivo que o rabdomiossarcoma e a excisdo do tumor
parece ser o tratamento adequado, enquanto o compro-
metimento prostitico € de mau progndstico, sendo que
todos os casos nao ultrapassam 1 ano de sobrevida.

Begliomini et. al. (p. 55) salientam que os sintomas
ndo sdo caracterfsticos, assemelham-se as neoplasias ve-
sicais e fatores obstrutivos prostiticos. O diagnéstico &
realizado através de biSpsias; entretanto, tumores pouco
diferenciados apresentam dificuldades no diagnéstico.
A imunohistoquimica auxilia confirmando a presenga de
desmina, que caracteriza a célula muscular lisa, com anti-
corpos DE-R-116),

Com o desenvolvimento da quimioterapiaf’, o esta-
diamento € de grande importincia na orientagio terapéu-
tica. A tomografia computadorizada tornou-se um dos
melhores métodos para delimitar a extensao da doenga. A
arteriografia vem sendo cada vez menos empregada, e
nos casos de sarcoma caracteriza-se por lesdo hipovas-
cular. A retroperitoneoscopia para avaliagdo do compro-
metimento metastitico ganglionar vem contribuir no esta-

diamento correto dos tumores vesicais e prostéticos, onde
o estadiamento clfnico apresenta falha em 30 a 50% dos
casos®.

Recentemente, foram estudados 11 casos de leio-
miossarcoma e proposto esquema terapéutico bastante
interessante". Nos casos de tumores pequenos indicam
cirurgia, enquanto nos grandes tumores iniciam trata-
mento com doxorubicin e cisplatinun e apds 2 a 3 ciclos
realizam cirurgia. Nos casos que apresentaram resposta a
quimioterapia foram realizados mais 2 ciclos apés a ci-
rurgia e os pacientes que nio apresentavam margens li-
vres de tumor foram submetidos 2 radioterapia. Estes au-
tores obtiveram resultado surpreendente de 90% de so-
brevida de 5 anos.

O prognéstico do leiomiossarcoma € mais favordvel
que outros sarcomas, como exemplo o rabdomiossarcoma.
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ANDROLOGIA

HIPERPROLACTINEMIA E IMPOTENCIA: POR-
QUE, QUANDO E COMO INVESTIGAR.

Hyperprolactinemia and Impotence: why, when and
how to investigate.
Leonard, M.P., Mickel, C.J., Morales, A.

J. Urol., 142: 992, 1989.

Na investigagdo de pacientes impotentes o urologista
ocasionalmente se depara com um paciente com hiper-
prolactinemia. Isso aconteceu em 5,3% dos 1236 pacien-
tes estudados. Mas qual € o real significado dessa altera-
¢80 na disfungdo erétil? Se o nfvel de prolactina sérica
estiver muito elevado, juntamente com baixas dosagens
de testosterona, F.S.H. e L.H., deve-se pensar num ade-
noma da hipéfise. Esses pacientes devem ser avaliados
através da tomografia computadorizada do cranio. De 5
pacientes com estes achados, em apenas um a tomografia
foi normal, provavelmente devido a microadenomas. O
tratamento é clfnico, com administracdo oral de bromo-
criptina. Geralmente a prolactina e testosterona sérica
retornam aos nfveis normais em dois meses. A hiperpro-
lactinemia devido a ingestdo de drogas néo € rara € ocor-
reu em 29% dos nossos pacientes. As drogas mais comu-
mente usadas sdo os estrégenos, cimetidina, metoclopra-
mida, o metildopa e tiazinas. Muitas vezes a simples sus-
pensdo da droga nido normaliza os nfveis de prolactina, A
maior porcentagem de pacientes com hiperprolactinemia &
de origem idiopética (47,1%), porém nenhum deles apre-
sentava um aumento significativo da prolactina sérica
acima de 50 ng/ml e, por isso, ndo foram tratados. A in-
vestigagdo da disfungdo erétil nesse grupo de pacientes
prosseguiu. Todos os pacientes com elevagio significati-
va da prolactinemia apresentavamn também nfveis de tes-
tosterona sérica baixos; assim acreditamos que a investi-
gagdo hormonal da impoténcia deva se constituir inicial-
mente apenas da dosagem de testosterona sérica. A ava-
liagdo enddcrina torna-se necessdria apenas com niveis
alterados da testosterona sé€rica.

COMENTARIO EDITORIAL

Os autores apresentarn um esquema de investigacdo
e tratamento dos pacientes com disfungdo erétil devido a
alteracdo nos niveis séricos de prolactina. Apesar do re-
duzido niimero de pacientes com hiperprolactinemia,
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5,3% na série estudada, o trabalho € interessante devido
a grande divida existente quanto a valorizacdo ou ndo
desses achados laboratoriais. Nos casos de elevacao
significativa dos ntveis de prolactina, hd necessidade de
uma investigacdo dirigida para adenoma da hipdfise.
Também quanto a hiperprolactinemia induzida por dro-
gas, a suspensdo da droga, quando posstvel, é o melhor
tratamento. Porém de mais dificil resolucdo sdo os casos
idiopdticos. Na verdade, temos visto casos com hiper-
prolactinemia, em niveis ndo superiores a 50 ng/ml, que
apresentavarm testosterona sérica normal, e que se bene-
ficiaram bastante do tratamento com bromocriptina. As-
sim, consideramos muito simples a investigacdo endocri-
na baseada apenas na dosagem da testosterona sérica.

JOAQUIM DE ALMEIDA CLARO

Assistente Disciplina
de Urologia — UNICAMP

PRIAPISMO: UMA COMPLICACAO EVITAVEL
DA ERECAO FARMACO-INDUZIDA

Priapsim: An avoidable complication of pharmacolo-
gically induced erection.

Fouda, A., Hassouna, M. Beddoe, E., Kalogeropoulos, D., Bink, Y.M., El-
Hilali, M .M,

J. Urol., 142: 995, 1989.

A utilizacdo de agentes farmacolSgicos no tratamento
da disfungédo erétil obteve ampla aceitagio desde 1983. A
complicagido mais temfvel deste método € o priapismo. O
estabelecimento dos fatores de risco no aparecimento do
priapismo seria de grande importincia, para isso, 331
pacientes foram submetidos a interrogatério clfnico, exa-
me fisico, dosagens hormonais, fndice brdquio-peniano,
potencial evocado sacral e medida da tumescéncia penia-
na durante o estfmulo sexual visual. Apds isso, os pa-
cientes receberam injecdo intracavernosa de papaverina,
isoladamente ou associada a fentolamina. Nenhum pa-
ciente sem resposta ao estfmulo visual teve priapismo.
Por outro lado, um fodice brdquio-peniano superior a 0,7
ou tempo prolongado de laténcia (mais que 80 seg) no
potencial evocado sacral foram considerados fatores de
risco,

Depois do reconhecimento disso, e principalmente da
importiancia do estfmulo visual, a nossa incidéncia de
priapismo diminuiu para 1% nos dltimos 101 pacientes
estudados.

Assim, o priapismo pode ser previsto e evitado, com
auxflio do estfmulo sexual visual e fndice brdquio-penia-
no.
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COMENTARIO EDITORIAL

A introducdo de drogas vasoativas de utilizacdo in-
tracavernosa revolucionou o diagndstico e tratamento da
disfuncdo erétil. Inicialmente a incidéncia de priapismo
relatada variava em torno de 8,7%". A série de 331
doentes demonstra claramente que desde que haja wmna
cuidadosa investigacdo desses pacientes, a incidéncia do
priapismo deve diminuir. Os autores obtiveram 1% de
priapismo nos ultimos 101 casos estudados. Esses ulti-
mos pacientes foram criteriosamente selecionados, eli-
minando, assim, aqueles com etiologia psicogénica e
neurogénica, que realmente ftendem a apresentar uma
potencializacdo dos efeitos da papaverina intracaverno-
sa.

JOAQUIM DE ALMEIDA CLARO

1. Zorgniotti, A.W., Leflevr, R.S.; Auto-Injection of the Corpus Caver-
nosum with a Vasoactive Drug Combination for Vasculogenic Impoten-
ce. J. Urol., 133: 39, 1985.

ONCOLOGIA

ANTIGENO ESPECIFICO PROSTATICO - Método
de seiecao de cincer prostatico?

Prostatic Specific Antigen — A screening test for pros-
tatic cancer?

C.S. Powell, A B. Fielding, K. Rosser, A.C. Ames, K.C. Vaughton
Br.J. Urol. 64: 504, 1989.

A perspectiva aventada em 1936 por Gutman et. al.
de que a fosfatase 4cida prostitica (FAP) pudesse repre-
sentar um marcador especifico da neoplasia prostitica,
entretanto, nunca foi confirmada. A sensibilidade e espe-
cificidade nao tiveram valor como triagem diagnéstica do
cancer prostético.

O antfgeno especffico prostitico (AEP), isolado em
1979 por Wang el al, é produzido somente pelo tecido
prostético, tanto normal quanto maligno.

Os autores propuseram estudar o AEP em todos os
pacientes com queixas de prostatismo. Nesse estudo fo-
ram inclufdos 287 pacientes os quais foram submetidos a
toque retal, FAP, AEP e exames laboratoriais inespecifi-
cos. Somente 211 doentes completaram o protocolo.
Destes, 37 cujas idades variavam de 58 a 84 (média 70,2
anos) apresentavam o AEP com valor superior a 10 ug/l
(normal < 10,0 ug/l — Hybritech). Estes pacientes tive-
ram indicagdo de bidpsia prostitica a qual foi realizada
em 36 doentes.
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O estudo histoldgico revelou adenocarcinoma em
17/36, hiperplasia nodular benigna em 16/36, infarto
prostitico em 2/36 e prostatite em 1/36. Dois pacientes
portadores de marcadores normais (AEP e FAP) foram
submetidos a ressegdo endoscSpica da préstata € o exame
andtomo-patolégico mostrou tratar-se de carcinoma.

Todos os pacientes com AEP > 30 ug/]l eram porta-
dores de neoplasia prostdtica. Os doentes cujo AEP va-
riava de 10 a 30 ug/l, 73% eram portadores de hiperpla-
sia nodular da préstata. No total de casos avaliados,
quando o AEP era superior a 10 ug/l, 53% eram portado-
res de enfermidade benigna. A FAP néo acrescentou ne-
nhuma informagao, nem isoladamente nem quando asso-
ciada ao AEP. A sensibilidade da FAP foi de 36,8% e do
AEP 89,5%. A especificidade do AEP considerando-se o
limite de 10 ug/l foi de 90% porém, para o nfvel de 30
ug/l o indice de especificidade foi de 100%.

Apesar da importincia do toque retal, aproximada-
mente 25% dos casos nao sio diagnosticados, havendo
baixa sensibilidade no diagnéstico do céncer da préstata
(aproximadamente 20%). Dessa forma, como também a
FAP nao contribui nesse sentido, os especialistas viram-
se diante do dilema de testar o AEP no diagnéstico do
clncer prostitico, como método de rastreamento.

O valor preditivo positivo representa a possibilidade
de uma pessoa com um teste positivo ter uma determinada
doenga. O AEP usado como método de rastreamento em
grandes amostras populacionais apresenta baixo valor
preditivo positivo em razio de sua sensibilidade e especi-
ficidade. Entretanto, num grupo pré-selecionado de pa-
cientes, portadores de sintomas de prostatismo, o AEP
pode ser usado como um marcador tumoral € a FAP como
marcador de céncer prostético deve ser abandonada.

COMENTARIO EDITORIAL

O uso de marcadores para o diagndstico do cdncer
prostdtico sempre foi o objetivo a ser lvogrado em clinica.
A elevacgdo dos niveis de FAP e a presenga de metdstase
prostdtica foi a primeira observagdo clinica. Entretanto,
a FAP ndo foi util no diagndstico de neoplasia confinada
a prostata. Diversos estudos demonstraram, entretanto,
que em 20 a 86% dos pacientes com hiperplasia nodular
e 41 a 98% com neoplasia prostdtica havia elevagdo dos
valores do AEP. Cada wum desses investigadores con-
cluiu, isoladamente, que o AEP ndo é suficientemente
especifico para o uso no rastreamento do cdncer da
prostata). Verificou-se que no cdncer confinado a
prostata, 66% apresentava AEP acima de 4,0 ng/ml
(método de Tandem-R cujo valor normal é de O a 4
ng/ml) comparado com 72% no cdncer com extensao ex-
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tracapsular. A verificagdo dos niveis de AEP acima de
10 ng/ml geralmente € indicativa de carcinoma prostdti-
co. Ndo obstante esse fato, necessariamente ndo qualifi-
ca o AEP como um método fidedigno para o rastrea-
mento diagndstico do cdncer prostdtico em razdo de se-
rem baixas a sensibilidade e especificidade.

Na presente fase do conhecimento, o AEP tem indi-
cacdo na monitorizacdo do tratamento do cdncer pros-
tdtico. A persisténcia ou elevagcdo apds a prostatectomia
radical indica a presenca de tumor. Em neoplasias
avangadas, o AEP pode constribuir no seguimento do
tratamento, embora, em geral, persista em niveis altera-
dos. A solicitagdo, portanto, do AEP em individuos as-
sintomdticos e com toque retal ndo suspeito, ndo é acon-
selhdvel como método do rastreamento do adenocarci-
noma prosidtico.

NELSON RODRIGUES NETTO JR.
1. Hudson, M.A., Bahnson, R.R., Catalona, W.J.: Clinical use of prostate

especific antigen in patients with prostate cancer. I. Urol., 142: 1011,
1989.

TRANSPLANTE

ESTENOSE ARTERIAL NO TRANSPLANTE RE-
NAL: USO DA SONOGRAFIA

Transplant renal artery stenosis: evaluation with du-
plex sonography

Snider, I.F., Hunter, D.W,, Moradian, G.P., Castaneda — Zuniga, W.R.,
Letourneau, J.G.

Radiology, 172: 1027, 1989.

A hipertensao arterial pés-transplante renal ocorre em

13 a 83% dos receptores. As causas de hipertensido sdo:’

estenose da artéria renal, rejeigdo do enxerto, esteroidote-
rapia, hipertensao essencial ou enfermidade do rim nativo
caso ndo tenha sido realizada a nefrectomia bilateral dos
rins nativos.

A freqii€éncia de estenose da artéria renal variade 1 a
12%. As estenoses podem ser de dois tipos: uma lesdo
pouco extensa ao nfvel da anastomose e presumivelmente
de causa cinirgica; no outro tipo, o0 segmento arterial le-
sado € mais longo, aparentemente consequente ao envol-
vimento da artéria por tecido cicatricial. As causas deri-
vam de fatores predisponentes como: arterioesclerose no
doador ou receptor, lesdo do enxerto durante a nefrecto-
mia ou preservagio, fibrose da fntima e formagio de pla-
ca, rejeicao crénica e lesdes técnico-cirdrgicas. O diag-
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néstico de estenose arterial € importante em razao da pos-~
sibilidade de corregao por angioplastia ou cirurgia.

A introducido de métodos diagndsticos nao invasivos,
nao requerendo a administragdo de contraste, € de grande
importincia nesses pacientes.

Nesse artigo € avaliada a utilizagado do doppler ultra-
som duplex, em 31 receptores de enxertos renais, compa-
rativamente 3 arteriografia. Com exceg¢do de 5 doentes
cujas anastomoses foram término-terminal com a hipo-
géastrica, nos demais a anastomose foi término-lateral com
a ilfaca externa.

Os resultados obtidos demonstraram 18 casos de es-
tenose arterial diagnosticados pelo doppler ultra-som du-
plex e confirmados em 16 casos pela arteriografia. O
conceito de estenose foi definido como sendo a redugao
do diametro arterial superior a 50% no exame radiolégi-
co. Dessa forma, observou-se 2 falsos positivos em 2 ca-
sos de anastomose término-lateral. Por outro lado, a ultra-
sonografia considerou normal 14 pacientes, achados con-
firmados somente em 13 pela arteriografia. Portanto, veri-
ficou-se 1 caso de falso negativo com o doppler ultra-som
duplex, resultando 94,1% de sensibilidade e 86,7% de
especificidade.

Em concluséo, a ultra-sonografia com o doppler du-
plex € um excelente método diagnéstico de casos de este-
nose arterial pés-transplante renal. O seu grande valor faz
com que a arteriografia fique reservada para os casos de
diivida com o doppler ou para ter-se conhecimento da
morfologia arterial para o acesso transluminal da estenose
ua artéria renal.

COMENTARIO EDITORIAL

Em 1000 transplantes analisados observou-se 36,1%
de hipertensdo arterial com niveis pressdricos acima de
140 x 90 mm Hg, independente do doador ser vivo ou
caddver. Em 74,8% a hipertensdo ocorreu nos primeiros
seis meses. As intercorréncias cirdrgicas observadas
pelo autor foram responsdveis por 3,5% dos Obitos e
quase 10% das perdas do enxerto®.

A andlise dos resultados verificados em 100 trans-
plantes sucessivas da UNICAMP revela 6% de perdas do
enxerto e 2% de Sbito por problemas cirvirgicos.

Embora relativamente pouco freqiiente as lesées ar-
teriais 1ém importdncia e devem ser prontamente diag-
nosticadas\V. O doppler ultra-som duplex mostrou-se ex-
celente método, entretanto, é de uso ainda muito restri-
to. Nos casos de hipertensdo arterial e suspeita de lesGo
arterial, a cintilografia e renograma isotdpico sdo os
exames mais frequientemente solicitados. A angiografia,
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como no artigo, ¢ utilizada quando se propée tratamento
cirurgico.

A dilata¢ao arterial percutdnea transliuminal oferece
66% de sucesso no tratamento da estenose arterial pos-
transplante, 10% de complicacdes e 22% de re-esteno-
ses. A corregdo cirdrgica com a utilizagdo da veia safe-
na para revascularizacdo renal ofereceu 79% de bons
resultados em 204 pacientes operados®.

A primeira opgdo de tratamento deve ser a dilatagdo
transluminal percutdnea e em caso de insucesso estard
indicada a revascularizacdo cirdrgica. Entretanto, deve
ser lembrado que mesmo logrando-se a revascularizacdo
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renal nem sempre esta se acompanha da normalizacdo
pressorica.

NELSON RODRIGUES NETTO JR.
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TUMORES

IMUNOTERAPIA COM BCG NO TUMOR SUPER-
FICIAL DE BEXIGA

Jama, 259: 2153, 1988.

Pergunta: A imunoterapia com BCG no carcinoma das
células transicionais, recidivado apds tratamento prévio,
¢ segura e eficaz?

A pergunta foi respondida por 23 especialistas, seis
oncologistas, dois patologistas ¢ 15 urologistas.

A terapéutica com BCG foi considerada segura e efi-
caz por 78,3% dos entrevistados, ainda em fase experi-
mental com referéncia & seguranca (17,4%) e efic4cia
(13,1%), como medida inaceitdivel por 4,3% tanto quanto
a seguranga como 2 efic4cia e ndo determinada sua eficé-
cia em 4,3% das opinides obtidas. Em conclusdo, admi-
tem que o BCG € uma droga eficaz e segura no trata-
mento do tumor vesical recidivado.

A indicagdo de sua aplicagido é nos casos de carci-
noma in situ e tumores superficiais da bexiga (sem inva-
sio da lamina prépria). Infelizmente os preparados de
BCG nao sdo padronizados e, portanto, os produtos pro-
venientes da mesma ou de diversas companhias tém teor
imunogénico diferente.

Quanto a origem do BCG, trata-se de cepa atenuada
do Mycobacterium bovis. A caracterfstica de seu uso co-
mo vacina € o estimulo 3 producio de resposta granulo-
matosa e ocasionalmente, inclusive, a produgédo de doen-
ca disseminada.

Como as caracterfsticas imunogénicas sio diversas
em cada preparagdo, € aconselhdvel a determinagdo do
ndmero de agentes vidveis por mililitro antes de sua apli-
cagio clfnica.

O mecanismo de agdo nio € perfeitamente conhecido.
A resposta local granulomatosa referente 2 agdo locale a
resposta regional nos linfonados representa a agdo sisté-
mica. Fundamentalmente ocorre a ativacio dos macrdéfa-
gos que sdo capazes de destruir as c€lulas tumorais. Veri-
ficou-se recentemente que 0s pacientes que respondiam
ao BCG aumentavam a producio de Interleuquina-2 na
urina. Em dltima anélise a Interleuquina-2 atua ativando
as “Killer Cells” naturais.

O carcinoma vesical, por ocasidao do diagnéstico,
apresenta-se em 90% dos casos como uma forma locali-
zada, restrita 2 bexiga. Entretanto, aproximadamente 80%
dos pacientes irdo apresentar recidiva neoplésica. Intime-
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ros estudos prospectivos e randomizados demonstraram a
eficdcia do BCG em diminuir a incidéncia da recidiva
e inclusive em eliminar o carcinoma in situ.

Além das verificagées clinicas, indimeros modelos
experimentais foram ensaiados com a finalidade de de-
senvolver o carcinoma de células transicionais e confir-
mar a acdo do BCG em oncogénese experimental. Obser-
vou-se a presenga de reagdo granulomatosa seguida da
diminui¢do do crescimento tumoral ou aumento da resis-
téncia a subseqlientes implantagées da neoplasia vesical.

O mérito inicial do uso intracavitdrio do BCG coube
a Morales em 1976, o qual obteve grande sucesso na re-
dugdo da taxa de recidiva com a aplicagfo intravesical
e intradérmica. O Bacilo Calmette-Guerin foi posterior-
mente empregado em 3 situacgoes: profilaxia de recorrén-
cias tumorais, carcinoma residual e no carcinoma in situ.
A eficé4cia foi demonstrada nas 3 categorias.

Apesar do sucesso obtido, ndo existe um protocolo
padronizado para a administragio do BCG. Inicialmente
associava-se ao BCG intra-vesical a aplicagdo intradér-
mica. Posterionmente deixou-se de utilizar por via intra-
dérmica. Outro aspecto varidvel é a manutengido do BCG
ap6s fase inicial de indugdo por 6 semanas.

A aplicagdo mensal també&ém varidvel pode prolongar-
se por 15 ou mais meses. Admite-se que o uso prolonga-
do tenha uma atuacéo mais eficaz. Entretanto, as andlises
actudrias mostraram que o uso prolongado repetitivo do
BCG intra-vesical ndo € eficaz nos casos em que o pa-
ciente nao respondeu a 2 ciclos. Nesses casos, o risco do
desenvolvimento de neoplasia invasiva ou metast4tica ul-
trapassa a possibilidade de indicagdo de outras formas
alternativas de tratamento. Estes aspectos ainda merecem
maior reflexdo principalmente quanto 2 intensidade Stima
¢ duragao da terapia com o BCG,

De modo uniforme € admitido que os tumores infil-
trativos ndo respondem 2 administragdo do BCG. A via
oral nido apresenta a mesma eficdcia que a intra-vesical
para a aplicag@o do BCG nos tumores superficiais da be-
xiga.

O uso do BCG como vacina contra a tuberculose ul-
trapassou 1 bilhdo de pessoas. As complicagdes locais e
sistémicas sdo pouco freqiiéntes. Entretanto, a adminis-
tragdo intra-vesical ou percutinea do BCG podem ser
acompanhadas de reagdes graves. Sintomas irritativos ve-
sicais ocorrem em aproximadamente 91% dos casos. Ra-
ramente ocorre reacio devido A disseminagio sistémica.
A maioria das complicagbes pode ser evitada pelo uso
profildtico de isoniazida ministrada por 3 dias a partir do
infcio do tratamento.

Em suma, as complicagbes e efeitos colaterais da te-
rapia do carcinoma vesical com o BCG sao de curta du-
ragdo e moderada morbidade.
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COMENTARIO EDITORIAL

O carcinoma de células transicionais superficiais da
bexiga é uma entidade cujo tndice de recidiva & varidvel
entre 63 e 85%/:456) Apesar da resseccdo transuretral
(RTU) representar a forma inicial de tratamento desses
tumores, o alto tndice de recorréncia, entretanto, com
elevada taxa de resposta favordvel aos agentes medica-
mentosos intra-vesicais exige a complementacdo do tra-
tamento inicial.

No pertodo de 1981 a 1988 estudamos 71 pacientes
portadores de tumor superficial da bexiga. Destes, 62
receberam BCG apds a cirurgia transuretral. Os pa-
cientes foram separados em 3 grupos: I — Controle
(N=9), Il - BCG oral (N=28) ¢ lll — BCG intra-vesi-
cal (N=34).

O tratamento consistiu de: I — Controle — ressecgdo
transuretral do tumor vesical (RTU-b); Il — BCG oral —
RTU-b + 1g BCG (cepa Moureau-RJ) — semanal/l ano
nos pacientes imunologicamente competentes, 1g BCG 3
x semanal/l ano nos pacientes imunologicamente incom-
petentes; III — BCG intravesical — RTU-b + 1g BCG
mensal por 1 ano. Os casos que ndo mostraram evidén-
cia de recidiva tumoral receberam BCG cada 3 meses,
por mais 1 ano.

No grupo Controle 89% apresentaram recidiva tu-
moral em um perfodo de seguimento médio de 15 meses
(1,04 recorréncia/paciente/ano)}. No grupo II com BCG
oral tivemos 39% de recidivas, no perfodo médio de 36
meses (0,29 recorréncias/paciente/ano). Em 34 pacientes
que receberam BCG intra-vesical, 18% tiveram recidiva
no perfodo médio de 15 meses de seguimento (0,28 reci-
divas/paciente/ano).

O Mndice de recorréncias foi tdo alto no grupo con-
trole que ndo justifica o aumento do ndmero de pacientes
neste grupo. A alta taxa de recorréncia foi varidvel de
40 a 80% em outras séries:37).

Ensaio experimental com hamsters e BCG foi condu-
zido na Disciplina de Urologia da FCM — UNICAMP e
revelou que o BCG quando aplicado por via oral desen-
volvia agdo sistémica a custa de reacdo a nivel do flgado
e baco porém ndo apresentava agdo tdpica vesical. O
BCG intra-vesical demonstrava lesdo irritativa vesical,
porém em nenhuwm caso atuou com a formacgdo de gra-
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nuloma vesical. A conclusdo deste estudo experimental
foi que o BCG intra-vesical mostrou-se mais eficaz no
sentido de estimular o sistema imunoldgico, porém o
BCG oral apresentava agdo imunoldgica, embora mais
discreta, e por ultimo, a bexiga representava um via de
aplicacdo muito importante, visto ser alto o indice de
absor¢do medicamentosa.

Os casos de complicagdo com o BCG costumam ndo
ser graves. Em 1278 pacientes com cdncer vesical trata-
dos com BCG verificou-se 6% de complica¢Ges sistémi-
cas e 2,5% de complicacbes do trato urindrio. Entre-
tanto, foram descritos 3 casos fatais apSs a aplicacao
vesical do BCG, em razdo de sepse?. Em nossa expe-
riéncia o tndice de complicagdo com o BCG intra-vesical
foi muito maior que com o BCG oral.

Em relacdo aos agentes quimioterdpicos utilizados
por via intra-vesical, o BCG tem-se mostrado superior
ao tiotepa, epodyl, mitomicina C, adriamicina e VM 26.
Estudamos comparativamente o BCG oral e o tiotepa,
em relacdo 4 profilaxia de recidivas tumorais no tumor
superficial da bexiga. O grupo tratado com tiotepa apre-
sentou-se livre de tumor em 67,1% dos casos em compa-
ragdo com 92,8% no grupo tratado com BCG oral®,

Em concluséo, a imunoterapia com o BCG € a forma
mais eficaz de tratamento adjuvante do tumor superficial
da bexiga.

NELSON RODRIGUES NETTO JR.
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