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Prefácio

A vastidão de publicações científicas disponibilizadas 
a cada dia torna praticamente impossível acompanhar 
de modo efetivo as mudanças de conceito e muitas 
vezes de conduta nas diversas áreas do conhecimento 
urológico. Mesmo com a franca disposição dos médicos 
de se manterem atualizados, a criteriosa seleção das 
informações relevantes e realmente confiáveis é tarefa 
por vezes inacessível para a grande maioria deles. A partir 
dessa demanda, há cerca de 20 anos surgiram as Reuniões 
de Consenso, nas quais temas específicos eram revistos 
por experts de cada subespecialidade e o compêndio 
dos dados mais relevantes e confiáveis da literatura 
apresentados à comunidade urológica. Tais textos eram 
submetidos a revisões e atualizações periódicas e 
passaram a servir de suporte para a tomada de condutas 
e, repetidas vezes, de indicador de tratamentos. A despeito 
do compromisso e seriedade com que os membros 
desses Consensos atuavam, faltava, em muitos casos, 
uma padronização nos critérios na seleção dos artigos 
que seriam analisados, e, não invariavelmente, opiniões 
subjetivas faziam parte da redação final. 

Em 1999 a Associação Médica Brasileira e o Conselho 
Federal de Medicina, em conjunto com as diversas 
Sociedades de Especialidades, conceberam o Projeto 
Diretrizes. Essa iniciativa desafiadora ganhou corpo e, em 
pouco mais de um ano, uma obra extensa abrangendo 
temas de maior relevância em cada área foi apresentada 
aos médicos de todo o Brasil. A elaboração dos textos 

Diretrizes Urologia
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seguiu desde o seu início rigoroso padrão metodológico, 
tendo nos Critérios de Oxford o recurso básico da 
parametrização adotada. 

Ao assumir a gestão da Sociedade Brasileira de Urologia 
(SBU), em 2012, verificou-se que as Diretrizes de nossa 
especialidade encontravam-se sem atualização havia 
anos. Iniciou-se então o processo de seleção dos temas 
que apresentavam maior urgência de revisão de acordo 
com as demandas do cotidiano urológico. Aos membros 
de cada Diretoria da SBU foi atribuída a tarefa de elaborar 
textos de Recomendações para diagnóstico e tratamento 
de diversas doenças em cada subespecialidade. Os 
critérios adotados foram os mesmos propostos pela 
AMB, para que, a partir de então, as Diretrizes de Urologia 
pudessem ser desenvolvidas.

Cada capítulo exposto neste livro foi escrito e revisado 
por especialistas da AMB e da SBU. Essa parceria 
permitiu o desenvolvimento de textos com elevado nível 
científico e minimizado de vieses. 

Apresentamos aos colegas Urologistas de todo o Brasil 
uma obra que aborda os principais temas da sua prática 
diária. Estas Diretrizes não esgotam, nem poderiam 
esgotar, a complexidade de temas que a Urologia 
contempla. Não têm por objetivo impor condutas e 
normas, mas sim oferecer ao Urologista subsídios para 
a tomada de decisão diagnóstica e terapêutica pautada 
na ciência e construída de modo imparcial.

Aguinaldo Cesar Nardi
Archimedes Nardozza Jr.

Carlos Eduardo Corradi Fonseca
Francisco Flávio Horta Bretas

José Carlos Cezar I. Truzzi
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Diretrizes da Sociedade 
Brasileira de Urologia 2013

As Diretrizes Baseadas em Evidência têm a atribuição 
intransferível de traduzir a expressão variada da 
pesquisa clínica, e testemunhar sobre “o que fazemos 
na assistência à saúde”, “para quem fazemos”, “como 
fazemos” e “por que fazemos”. Essa responsabilidade 
só poderá ser adequadamente atingida se no seu 
desenvolvimento forem consideradas a experiência 
clínica dos elaboradores, as expectativas dos pacientes 
e a evidência criticamente selecionada. Por isso, é 
competência das Sociedades de Especialidade a 
elaboração de guias de prática clínica, que, ao incorporar 
toda a sua experiência acumulada, permitem, em nível 
nacional, propor padrões homogêneos de prática, que 
favorecem o estabelecimento da equidade na atenção à 
saúde dos pacientes brasileiros.

A Sociedade Brasileira de Urologia, atendendo a essa 
visão, pôde finalizar e atualizar um número expressivo 
e relevante de Diretrizes no ano de 2013, tendo ainda 
em processo de finalização outros temas de igual 
importância para a tomada de decisão na área urológica. 
A metodologia tem sido aprimorada ao longo dos anos, 
procurando atender ao passo a passo de busca e seleção 
crítica da evidência, para, partindo de questões clínicas 
relevantes, produzir textos e recomendações objetivas 
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e claras. Os benefícios ao Sistema de Saúde obtidos 
com o desenvolvimento de Diretrizes Baseadas em 
Evidência impulsionam a educação médica, melhoram 
a qualidade assistencial e fornecem instrumentos e 
parâmetros fundamentais para a gestão em saúde.

Entretanto, devido às constantes inovações da ciência 
e às mudanças de perfil epidemiológico e cultural da 
população, parte do conteúdo dessas Diretrizes se torna 
desatualizada ou insuficiente rapidamente, exigindo 
que as iniciativas de elaboração e atualização sejam 
constantes e permanentes. Além disso, o desafio se 
estende ao compartilhamento com nossos pacientes 
da informação científica traduzida em nossos textos, 
procurando esclarecer e quantificar os benefícios e 
riscos nas decisões a ser tomadas.

O exemplo de compromisso e esforço da Sociedade 
Brasileira de Urologia e da Associação Médica Brasileira, 
revelado através das Diretrizes Baseadas em Evidência 
elaboradas, tem como motivação principal saber que 
estamos contribuindo para que a relação entre o 
stakeholders do Sistema de Saúde seja estabelecida com 
parâmetros científicos, humanos e estratégicos elevados, 
e centrados no paciente.

Wanderley Marques Bernardo
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1 OBSTRUÇÃO DA JUP: INDICAÇÃO CIRÚRGICA

Aguinaldo Cesar Nardi
Antônio Macedo Jr.

Antônio Silvinato de Almeida Filho
Ubirajara de Oliveira Barroso Júnior

Wanderley Marques Bernardo

DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada 
na base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências 
partiu de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) 
agrupadas nas seguintes sintaxes: Kidney Pelvis AND Ureteral Obstruction 
OR Hydronephrosis.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Estabelecer critérios para indicação cirúrgica e estabelecer a melhor técnica 
para o tratamento cirúrgico da obstrução da junção pieloureteral (JUP).

INTRODUÇÃO

A obstrução da junção pieloureteral (JPU) é caracterizada como uma alteração, 
de natureza mecânica ou dinâmica, que compromete o fluxo urinário, dilatando a 
pelve e cálices renais, o que poderá levar à perda da função renal.

A suspeita de uma obstrução de JUP surge ao se constatar uma dilatação 
pielocalicial associada a um ureter de dimensões normais. Cerca de 70% desses 
casos observados em crianças acabam por se corrigir espontaneamente, 
permitindo que o rim desenvolva um funcionamento normal1,2(B).
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Portanto, entre os casos de obstrução de JUP, devem-se distinguir aqueles 
em que a obstrução seja capaz de gerar sintomas e comprometimento da função 
renal, para submetê-los ao tratamento cirúrgico, denominado pieloplastia. Para 
esse diagnóstico, não existe um indicador propedêutico único. Há a necessidade 
de se associarem dados clínicos com exames subsidiários diversos, e que, muitas 
vezes, precisam ser repetidos para caracterizar um padrão evolutivo.

1. QUAIS SÃO OS DADOS QUE INDICAM TRATAMENTO 
CIRÚRGICO NAS DILATAÇÕES PIELOURETEREAIS?

SINTOMAS CLÍNICOS

Dores caracterizadas como de natureza renal, náuseas ou vômitos, hematúria, 
infecção urinária e litíase renal1,3(B).

PROVAS LABORATORIAIS

Alteração dos níveis de ureia e creatinina plasmáticas; Clearence de creatinina 
alterados nos casos de rim único ou de doença bilateral1,3(B).

EXAMES DE IMAGEM

Ultrassonografia

Presença de hidronefrose grau IV (pela Sociedade de Urologia Fetal)4(D).
Dilatação pielocalicial ou redução da espessura do parênquima renal progressi-

vas nos exames que se realizam a cada quatro ou seis meses, para acompanha-
mento do caso, dependendo da sua importância clínica1,3(B).

Exames radioisotópicos

Para a realização destes exames, dispõe-se do MAG-3 (99mTc – mercapto-
acetil triglicina), que pode ser indicado a partir de quatro a seis semanas de 
vida, para avaliar tanto a função renal como o padrão da drenagem urinária. 
O DTPA (99mTc – dietileno-triamino-pentoacético), que avalia a dinâmica da 
via excretora, mas que é dependente da maturação da função renal, promove 
exames com maior confiabilidade a partir do terceiro mês de vida5(B), e o DMSA 
(99mTc – ácido dimercapto-succínico), também dependente da maturação da 
função renal, que avalia, por sua vez, a função tubular renal.

Os exames para avaliar a dinâmica da via excretora, quando demonstrarem um 
padrão obstrutivo bem evidente, com retenção progressiva do radiofármaco, contribuem 
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para a indicação de tratamento cirúrgico quando associados a outros dados clínicos 
e exames de imagem. Exames de padrão indefinido devem ser analisados ante 
outros parâmetros do paciente, ou repetidos em intervalos de quatro a seis meses. Na 
avaliação cintilográfica, os resultados passam a adquirir significado para indicação de 
cirurgia quando acusam função renal menor que 35% ou 40%1,3(B).

Exames radiológicos

A urografia excretora e a pielografia ascendente, na maioria das vezes desnecessárias 
para o diagnóstico do grau da obstrução, têm indicação restrita para poucos casos em 
que seja preciso esclarecer dúvidas sobre a anatomia das vias excretoras1,3(B).

A tomografia computadorizada oferece dados diagnósticos para as grandes 
deformidades da via excretora e renais. A mesma importância tem a ressonância 
magnética, que, apesar da vantagem de não requerer irradiação, é dependente de 
anestesia para crianças menores1,3(B).

Recomendação
Para o diagnóstico de uma obstrução de JUP com indicação de cirurgia, na maioria 
das vezes, há a necessidade de uma associação de manifestações clínicas (dor, 
hematúria, litíase e infecções) com dados de exames de imagem (ultrassonografia e 
cintilografia). Em crianças pequenas a evolução da obstrução da JUP geralmente é 
silenciosa e não apresenta sintomas. Por isso, o seguimento com exames de imagem 
é de suma importância.

2. QUE TÉCNICA E VIA DE ACESSO EMPREGAR NAS PIELOPLASTIAS?

CIRURGIA ABERTA

As incisões podem ser por via lombar posterior ou em flanco. A via lombar 
posterior é esteticamente melhor, menos dolorosa e facilitadora nos casos de 
correções simultâneas de estenoses bilaterais. São pouco convenientes para 
casos de pelves renais anteriorizadas, implantações altas do ureter, fusões renais, 
rins ectópicos e reoperações.

As incisões nos flancos são realizadas acompanhando caudalmente as 
extremidades da 11ª ou da 12ª costela. Podem ser pouco extensas (em crianças 4 a 5 
cm). Dão acesso ao espaço retroperitoneal com excelente exposição da via excretora.

Por incisões de Pfannenstiel, e outras incisões abdominais para rins de posição 
pélvica ou ectópicos que exigem muitas vezes abordagem por via transperitoneal.

Técnicas empregadas

A pieloplastia a Anderson-Hynes (1949), ou pieloplastia desmembrada, é a 
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técnica mais utilizada, em que o segmento estreitado da JUP é removido, fazendo-
se uma anastomose entre o ureter sadio e a pelve renal. Essa técnica permite, além 
de remover o excesso das pelves muito dilatadas, retirar cálculos, se presentes, 
e transpor vasos sanguíneos polares que estejam comprimindo a via excretora. 
Casuísticas demonstram bons resultados em cerca de 95% dos casos6,7(B).

Outras técnicas não removem o segmento estreitado da JUP. Abre-se 
longitudinalmente a via excretora a partir da pelve renal, ultrapassando-se a 
JUP obstruída até atingir-se o ureter sadio. Sobre essa via excretora aberta e 
espatulada, sutura-se um retalho mobilizado da pelve, confeccionando-se, então, 
um segmento de via excretora com luz ampla e adequada. De acordo com a 
mobilização do retalho caracterizamos as técnicas de: Foley, ou pieloplastia em 
Y-V; Culp-De Weerd, ou pieloplastia com retalho em espiral; Scardino-Prince, ou 
pieloplastia com retalho vertical. As técnicas de Culp-De Weerd e de Scardino-
Prince são particularmente importantes para os casos em que o ureter sadio está 
distante da pelve, sendo que o retalho permite confeccionar um conduto longo de 
ligação entre os dois segmentos da via excretora8,9(B).

Como recurso para os casos em que as pelves que não possam ser recuperadas 
por processos inflamatórios ou reoperações, associadas ou não à sua localização 
intrarrenal, existe a opção de realizar uma ureterocálico anastomose10(B).

Cirurgia laparoscópica

A cirurgia laparoscópica tem a via transperitoneal como a mais comum, muito 
embora a via retroperitoneal seja uma opção11(A). Na dependência da experiência 
do cirurgião podem-se utilizar todos os tipos de técnica de correção da JUP, como 
na cirurgia aberta. Ganha importância nas crianças maiores, quando se contrapõe 
de maneira vantajosa às incisões mais amplas das cirurgias abertas12,13(B).

Recomendação
As pieloplastias realizadas por via aberta ou laparoscópica possibilitam alternativas técni-
cas de correção da obstrução de JUP mais eficientes e adequadas a cada tipo de variação 
anatômica, com índices de sucesso em torno de 95%.

3. QUANDO DRENAR A VIA EXCRETORA OU O ESPAÇO PERIRRENAL?

A drenagem da via excretora é ou não realizada a critério do cirurgião. Quando 
opta por uma pielostomia ou nefrostomia, é recomendável associar-se um cateter 
transanastomótico para que a área de sutura não se colabe por aderências. Uma 
drenagem interna do tipo duplo J também pode ser utilizada com o inconveniente de 
necessitar de uma endoscopia sob anestesia para sua retirada. As drenagens urinárias 
adquirem maior importância nos casos de complexidade cirúrgica, reoperações, 
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rim único e cirurgias bilaterais em tempo único. A drenagem do espaço perirrenal é 
obrigatória para remover eventuais extravasamentos urinários ou de linfa6(B).

Recomendação
A drenagem do espaço perirrenal deve ser sempre realizada, enquanto a da via excretora 
fica a critério de decisão no intraoperatório.

4. QUANDO INDICAR TRATAMENTOS ENDOUROLÓGICOS NA 
CORREÇÃO DE UMA OBSTRUÇÃO DA JUP?

As cirurgias endourológicas, pela via transuretral retrógrada ou percutânea 
anterógrada, abordam a área doente da via excretora sob princípio diverso. A 
utilização de balão dilatador, associado a fio metálico cortante por corrente elétrica, 
caiu em desuso devido aos maus resultados14,15(C).

A incisão endoscópica da JUP sob visão direta, através de um ureteroscópio 
com elemento cortante elétrico ou a laser, tem indicação restrita, principalmente 
em crianças, por inadequação dos aparelhos infantis. Ela é pouco eficiente nos 
estreitamentos longos, nas pelves dilatadas e nas implantações altas do ureter16(B).

A pieloplastia por via anterógrada realiza-se com nefroscópio por punção 
renal, via percutânea, procurando corrigir a JUP sob visão direta da sua luz, 
semelhante ao da via retrógrada. Apresenta as mesmas desvantagens da 
via retrógrada e tem pouca aplicabilidade para crianças menores de 6 anos. 
Por outro lado, as cirurgias endourológicas constituem uma alternativa válida 
para casos de recidivas, quando não se deseja indicar nova cirurgia aberta. 
Um cateter duplo J deve permanecer no pós-operatório até a cicatrização 
dos tecidos. Salienta-se que essas pieloplastias podem levar a acidentes 
hemorrágicos quando a JUP envolve ocasionalmente um vaso polar17(B), ou 
haver extravasamento urinário pela área de sutura (fístula urinária).

Recomendação
Os tratamentos endourológicos, de eficácia porcentualmente menor, têm sua melhor indicação 
para casos de recidiva da obstrução, quando se procura evitar uma nova cirurgia aberta.
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2 BEXIGA NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA: 
DIAGNÓSTICO E TRATAMENTO CONSERVADOR

Antônio Macedo Jr.
Ricardo Simões

Ubirajara de Oliveira Barroso Júnior
Wanderley Marques Bernardo

DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários 
clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: Urinary Bladder, Neurogenic; Urinary Bladder Neurogenic Dysfunction; 
Atonic Neurogenic Bladder; Neurogenic Bladder Disorder; Urodynamics; 
Ultrasonography; Catheterization, Urethral; Cholinergic Antagonists; Botulinum 
Toxin Type A. Os artigos foram selecionados após avaliação crítica da força de 
evidência científica, e utilizadas para as recomendações as publicações de maior 
força. As recomendações foram elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda 
a diretriz foi revisada por grupo independente especializado em diretrizes clínicas 
baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Descrever as principais recomendações nas diversas modalidades de diagnóstico 
e tratamento da bexiga neurogênica na infância.

INTRODUÇÃO

Bexiga neurogênica é termo que descreve disfunção vesicoesfincteriana que 
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acomete portadores de doenças do sistema nervoso central ou periférico. É por 
definição um distúrbio na inervação da bexiga e musculatura do assoalho pélvico, 
que compõem o esfíncter urinário e por essa razão atuam de maneira disfuncional1.

A bexiga neurogênica decorre de várias condições como doenças congênitas 
da coluna vertebral e medula, traumas medulares, tumores, mielites e neuropatias 
congênitas e adquiridas4(D). O termo tem sido utilizado para pacientes pediátricos 
nos quais a disfunção decorre de patologia neurológica congênita como nos 
casos de mielomeningoceles (a mais frequente das mielodisplasias), agenesia 
sacral, paralisia cerebral, e para adultos com doenças neurológicas que provocam 
sintomas do trato urinário inferior como no trauma raquimedular, doença de 
Parkinson, esclerose múltipla, diabetes etc.5(C).

Independentemente da etiologia, o curso natural quase sempre envolve 
alterações na função de armazenamento (fases de enchimento/reservatório de 
urina) e/ou na fase de esvaziamento, podendo haver redução ou ausência da 
contratilidade vesical e dissinergia vesicoesfincteriana.

O comportamento do trato urinário inferior na bexiga neurogênica apresenta 
características individualizadas para cada paciente, podendo ocorrer diferentes 
variações da contratilidade vesical e da atividade do esfíncter urinário externo tais como:

• Sinergia – pacientes com sinergia apresentam comportamento fisiológico 
do trato urinário inferior. Neste caso, o armazenamento urinário ocorre 
dentro de pressões normais e a micção, de maneira coordenada entre a 
contração do detrusor e o relaxamento do esfíncter urinário;

• Dissinergia detrusor-esfincteriana – é a variação mais comum. Pode 
haver ou não hipertonicidade vesical. Ante as contrações do detrusor, o 
mecanismo esfincteriano se contrai, ou falha em relaxar, com consequente 
quadro de obstrução infravesical, resultando em elevadas pressões 
intravesicais. Frequentemente a capacidade vesical é reduzida devido 
à hipertonicidade e baixa complacência do detrusor. Perdas urinárias 
ocorrem quando a pressão vesical se sobrepõe à pressão esfincteriana. Há 
dificuldade de esvaziamento vesical, o que propicia alto resíduo urinário e 
refluxo vesicoureteral, com risco significativo de lesão renal;

• Denervação – neste caso, o detrusor é arreflexo ou pouco contrátil. O 
esfíncter distal é fixo, incompetente e sem potenciais elétricos detectáveis 
ante qualquer estímulo, permitindo perda urinária. As pressões vesicais são 
reduzidas, e baixo o risco de lesão para o trato urinário superior.
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A classificação do padrão de disfunção neurogênica do trato urinário inferior 
mais extensamente utilizada é a proposta por Madersbacher:

Detrusor

Esfíneter Uretral

Esfíneter Uretral

Hiperativo

Hiperativo

Hiperativo Hiperativo Hiperativo

Hiperativo Hiperativo Normal

Normal

Normal

Normal

Hiperativo

Hiperativo Hiperativo

Hiperativo Hiperativo

O tratamento deve sempre ser adaptado à situação de cada paciente, 
dependendo da avaliação neurológica, com a finalidade de preservar a função renal, 
restabelecer a dinâmica de enchimento e esvaziamento vesical e proporcionar 
melhor qualidade de vida2,3(D)6(C).

1. COMO DEVE SER FEITA A AVALIAÇÃO INICIAL DA CRIANÇA 
COM BEXIGA NEUROGÊNICA?

A disfunção do trato urinário inferior tem progressivamente ocupado um lugar de 
importância na clínica pediátrica. O modo como crianças com bexiga neurogênica 
se apresentam clinicamente é muito variável, mas geralmente a incontinência 
urinária é o primeiro sinal de alteração do trato urinário inferior, com potencial 
para complicações futuras. Além de constrangimentos sociais com consequências 
psicológicas, tal disfunção pode levar a lesões irreversíveis do parênquima renal. 

A abordagem inicial depende principalmente de uma detalhada avaliação 
clínica, por meio de história médica e obstétrica e exame físico minuciosos7-10(D). 
Na anamnese, a aquisição de informações a respeito do treinamento e controle 
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da micção e evacuação, funcionamento do trato urinário, hábito miccional, dados 
referentes à função intestinal são fundamentais, bem como histórico de infecções 
do trato urinário (ITUs). Detalhes sobre o período em que a criança fez a transição 
das fraldas para o controle esfincteriano são muito importantes. O hábito miccional, 
analisado por meio de diário miccional, deve trazer informações sobre frequência 
de micção, volume máximo urinado, consumo de líquidos, perdas de urina diurna 
e noturna. Deve-se questionar se há dificuldade para iniciar a micção ou se há 
necessidade da utilização de manobras manuais de esvaziamento vesical para que 
a micção ocorra, uma vez que esses dados identificam as crianças com retenção 
urinária. Perdas urinárias involuntárias devem ser caracterizadas (perdas completas 
ou escapes urinários), o que na maioria das vezes sinaliza incapacidade vesical em 
executar o esvaziamento vesical completo. Quanto ao hábito intestinal, as famílias 
devem ser abordadas com relação à frequência das evacuações, consistência das 
fezes e se há escapes fecais completos ou incompletos. O questionamento sobre 
o histórico de ITUs deve englobar se houve confirmação laboratorial e se havia 
sintomas clínicos. A utilização de medicamentos pelo paciente deve também ser 
investigada, dada a possibilidade de interferência com a função vesical (diuréticos, 
analgésicos, opiáceos, anticolinérgicos).

O exame físico deve ser completo, com maior relevância à avaliação neurológica 
do paciente, incluindo a verificação de sinais neurológicos de sensibilidade das 
extremidades. Importante é a avaliação da região lombossacral, pois a presença 
de manchas, tufos de pelos, assimetria da prega glútea, lipomas podem falar a 
favor de espinha bífida oculta.

Após a análise dos dados de anamnese e exame físico, parte-se para os exames 
complementares, sendo imprescindíveis análise bioquímica da urina e urocultura.

Recomendação
A avaliação inicial de paciente com bexiga neurogênica deve incluir história clínica deta-
lhada, exame físico minucioso e exames complementares incluindo análise bioquímica 
da urina e urocultura.

2. QUAL É O PAPEL DO EXAME ULTRASSONOGRÁFICO NO 
DIAGNÓSTICO DA BEXIGA NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA?

Os exames de imagem são importantes tanto para o diagnóstico quanto 
para o acompanhamento dos pacientes com bexiga neurogênica. O exame 
ultrassonográfico do aparelho urinário é bem tolerado pelas crianças e 
apresenta baixo custo comparado a outros métodos. Por ser exame não 
invasivo, deve ser o primeiro a ser realizado nos casos suspeitos de lesão 
anatômica ou neurológica; de infecções do trato urinário e nos casos em que 
exista clínica sugestiva de processo obstrutivo11(B). Todavia, apesar dessas 
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qualidades, além da dependência do examinador, carece da elaboração de 
critérios normatizadores12(B)13(D).

A ultrassonografia permite a visibilização anatômica dos rins, possibilitando a 
avaliação da ecogenicidade do córtex e medula renal, propiciando, por conseguinte, 
detectar alterações do tipo hidronefrose; presença de sistema coletor duplo com 
ureter ectópico e cicatrizes renais, apesar de pequenas cicatrizes poderem passar 
despercebidas. Por meio da ultrassonografia, pode-se avaliar o resíduo urinário 
e a espessura da parede vesical, o que permite, além da identificação, com boa 
sensibilidade, da disfunção vesical, atuar como ferramenta de rastreamento para a 
identificação de fator de risco associado à deterioração do trato urinário superior, 
uma vez que padrão de espessura da parede vesical desfavorável (superior a 
3,3 mm) demonstrou valor preditivo positivo de 85,7%, valor preditivo negativo de 
90,7%, especificidade de 75% e sensibilidade de 95,1%, com alto valor preditivo 
para os padrões urodinâmicos desfavoráveis11,12,14(B).

Recomendação
O exame ultrassonográfico deve ser solicitado na avaliação inicial da criança com bexiga 
neurogênica, para análise de medida do córtex renal, presença de dilatação da pelve re-
nal e do ureter, espessura da parede vesical, medida do volume vesical e resíduo vesical 
pós-miccional, se possível.

3. QUAL É O VALOR DO ESTUDO URODINÂMICO NO 
DIAGNÓSTICO DA BEXIGA NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA?

O estudo urodinâmico é o exame complementar mais importante, pois fornece 
informações funcionais sobre o trato urinário inferior. Consiste na avaliação da 
capacidade cistométrica, estudo de fluxopressão, função uretral e pressão de 
abertura. Esse estudo, avaliando a função do trato urinário inferior, tornou-se 
essencial para a caracterização e manuseio das crianças com bexiga neurogênica 
e disfunções funcionais mais severas, podendo auxiliar na indicação do melhor 
tratamento15,16(C). Os achados urodinâmicos podem ainda prever quais pacientes 
apresentam risco potencial para deterioração do trato urinário superior17,18(C). 

Crianças com mielodisplasia foram examinadas utilizando-se da urografia 
excretora, uretrocistografia miccional e avaliação urodinâmica no período 
neonatal e a partir de então periodicamente para determinar aquelas com risco 
de descompensação do trato urinário. A avaliação urodinâmica inicial demonstrou 
que 50% apresentavam dissinergia detrusor-esfincteriana, 25% apresentavam 
atividade sinérgica do esfíncter e outras 25% com detrusor arreflexo. Treze 
(72%) do grupo com dissinergia tinham, no momento da avaliação, ou apresentaram 
durante o seguimento, hidroureteronefrose, enquanto este foi o caso em apenas 
duas (22%) daquelas crianças portadoras de atividade sinérgica do esfíncter e uma 
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(11%) com detrusor arreflexo. As condições desses 16 pacientes melhoraram após 
a descompressão por vesicostomia cutânea ou cateterismo intermitente. Nesse 
estudo, pode-se observar que crianças com dissinergia detrusor-esfíncteriana 
apresentam alto risco de deterioração do trato urinário17(C).

Recomendação
A avaliação urodinâmica é essencial em toda criança que se apresente com lesão neu-
rogênica. Nesse estudo é importante a verificação das pressões de enchimento, esvazia-
mento e avaliação da complacência vesical, sendo possível determinar e classificar o tipo 
de disfunção miccional e identificar fatores de risco, como a dissinergia vesicoesfincteriana.

4. QUAL É O VALOR DESEMPENHADO PELO CATETERISMO 
INTERMITENTE LIMPO COMO FORMA DE TRATAMENTO 
CONSERVADOR DA BEXIGA NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA?

O principal objetivo no tratamento das crianças com bexiga neurogênica 
é a preservação da função renal, seguido do controle e prevenção de 
infecções urinárias e da aquisição de continências urinária e fecal, com 
consequentes reintegração social e melhora da qualidade de vida desses 
pacientes19,20(D). O tratamento dessas crianças deve começar pouco tempo 
após o seu nascimento para a prevenção das lesões renais, sendo o manejo 
conservador geralmente a abordagem inicial nesses casos30(C). Estudo 
randomizado com pequeno número de pacientes e estudos retrospectivos 
demonstram que o tratamento proativo da bexiga neurogênica com 
cateterismo intermitente e anticolinérgicos é mais bem indicado quando 
houver demonstrações de deterioração urinária28(C)29(A).

O cateterismo intermitente foi utilizado pela primeira vez em 1966 por 
Guttmann e Frankel para o esvaziamento da bexiga em pacientes com lesão 
neurológica e difundido por Lapides et al. a partir de 1972, recebendo o nome 
de cateterismo intermitente limpo (CIL)21,22. É uma técnica limpa, não estéril, 
que consiste na introdução de um cateter limpo na bexiga por meio do meato 
urinário, possibilitando o esvaziamento vesical. Rabinovitch, em 1974, e Lyon 
et al., em 1975, reportaram o sucesso do cateterismo vesical intermitente no 
manejo das crianças com mielomeningocele23,24(C). A partir de então, pela sua 
facilidade de utilização, tornou-se uma das principais ferramentas no tratamento 
conservador dos distúrbios neurogênicos na criança, uma vez que diminui a 
pressão intravesical e melhora ou evita o refluxo vesicoureteral. Também auxilia 
no controle das infecções do trato urinário e possui papel importante para a 
aquisição de continência urinária25-27,31(C).
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Recomendação
O cateterismo intermitente limpo (CIL) é considerado seguro e efetivo para pacientes com 
disfunção vesicoesfincteriana, sendo os melhores candidatos a esse tratamento aqueles 
com arreflexia do detrusor ou que apresentam resíduo miccional elevado. Ao permitir o 
esvaziamento vesical e abolir o resíduo urinário, o CIL propicia o aumento da capacida-
de vesical funcional, a diminuição dos níveis pressóricos vesicais, reduzindo os riscos de 
infecção do trato urinário, de refluxo vesicoureteral e, por conseguinte, de lesão do trato 
urinário superior. É procedimento considerado de fácil execução, que mais se aproxima da 
função vesical normal, melhorando a autoestima e preservando a função renal.

5. QUAL É O VALOR DESEMPENHADO PELOS AGENTES 
ANTICOLINÉRGICOS NO TRATAMENTO DA BEXIGA 
NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA?

Os principais medicamentos utilizados no manuseio da criança com 
disfunção neurogênica da bexiga são os agentes anticolinérgicos. Provocando 
inibição dos receptores muscarínicos M2 e M3, reduzem a amplitude das 
contrações, diminuindo a pressão intravesical e aumentando a capacidade 
funcional da bexiga. Entre eles, o cloridrato de oxibutinina é o mais amplamente 
utilizado e com maior experiência acumulada no uso em recém-nascidos e 
crianças, apresentando boa tolerabilidade e poucos efeitos colaterais34,42(B). 
Diversos estudos têm demonstrado sua eficácia na redução da pressão 
intravesical e aumento da capacidade da bexiga neurogênica, preservando 
dessa maneira a função renal32,33,36(C).

Estudo prospectivo desenhado com o intuito de avaliar a utilização do 
cateterismo intermitente limpo associado ao uso da oxibutinina na prevenção 
da deterioração do trato urinário superior em crianças com mielomeningocele 
e portadoras de bexiga neurogênica identificou redução nas contrações não 
inibidas, assim como redução na pressão de enchimento vesical, sendo 
que, durante o período de seguimento de cinco anos, 92% das crianças 
permaneceram com função renal normal35(B).

Em outro estudo, crianças com mielomeningocele e disfunção neurogênica 
vesical foram avaliadas com urodinâmica antes e após três meses do início da 
terapia, sendo observado que o emprego da oxibutinina possibilitou aumento 
significativo na capacidade vesical máxima, bem como diminuição na pressão 
do detrusor. Pode-se observar que a continência foi melhorada em 70% dos 
pacientes com mais de 6 anos de idade37(B).

Outro medicamento promissor é o tartarato de tolterodina. Tal como a oxibutinina, 
é um antagonista do receptor muscarínico, e sua eficácia no tratamento da bexiga 
hiperativa tem sido demonstrada em adultos e também em crianças38(B). A 
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tolterodina é atualmente o anticolinérgico mais seletivo para a ação vesical e com 
menores índices de efeitos colaterais. Comparado à oxibutinina, a sua seletividade 
para a bexiga é semelhante, mas oito vezes menos potente nos receptores 
antimuscarínicos da glândula parótida, causando menos boca seca39(D). Há 
poucos estudos sobre o uso da tolterodina na bexiga neurogênica. Esses mostram 
que a droga pode ser eficaz, mas não há estudos comparativos com a oxibutinina, 
o agente mais tradicionalmente utilizado40(B).

O maior problema relacionado à oxibutinina, todavia, refere-se à elevada 
taxa de efeitos colaterais. Boca seca, constipação e intolerância ao calor 
ocorrem em quase um terço dos pacientes e são a principal razão para o 
abandono do tratamento.

Alternativa potencial visando à redução dos efeitos colaterais bem como 
refratariedade ao tratamento oral com oxibutinina seria a administração 
intravesical desse medicamento44(C). Os mecanismos subjacentes a esse 
modo de administração têm sido investigados por vários grupos, sendo 
demonstrado que uma diminuição do metabolismo de primeira passagem da 
oxibutinina após instilação intravesical pode explicar a redução clinicamente 
relevante de efeitos secundários sistêmicos comparados com a terapia por 
via oral48(D). De maneira geral, essa forma de administração encontra-se 
relacionada ao aumento da capacidade vesical máxima bem como à redução 
na pressão do detrusor45,46(C)47(B). Entretanto, em virtude das muitas 
preparações diferentes descritas e das muitas discrepâncias nos resultados 
e adesão dos pacientes ao tratamento, as evidências atuais são insuficientes 
para a recomendação dessa terapia uma vez que não bastam para estimar 
sua real eficácia41(C)43(A).

Recomendação
O tratamento da bexiga neurogênica com agentes anticolinérgicos associado ou não ao 
cateterismo intermitente limpo perfaz a pedra angular da abordagem conservadora. São 
contraindicados nos casos de glaucoma de ângulo fechado não operado. A oxibutinina e 
a propiverina são os medicamentos mais estudados na população pediátrica.

6. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELA TOXINA BOTULÍNICA 
NO TRATAMENTO DA BEXIGA NEUROGÊNICA NA INFÂNCIA?

Desde a década de 80, a toxina botulínica (BTX) tem sido utilizada para o 
tratamento de inúmeras condições como o estrabismo, distonia, espasticidade 
e outros distúrbios, associados à inadequada contração do músculo estriado. 
Substância natural produzida pela bactéria Clostridium botulinum, a BTX atua 
como um bloqueador seletivo da liberação de acetilcolina na fenda sináptica 
da junção neuromuscular, promovendo um tipo de paralisia flácida. Além 
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desse mecanismo, a BTX é capaz de bloquear a liberação de ATP, evento 
indispensável para contração muscular49(D).

Estudada inicialmente em pacientes com lesão medular, a BTX possibilita 
o bloqueio dos estímulos aferentes vesicais; a inibição dos estímulos motores 
eferentes correspondentes e, consequentemente, o bloqueio da contração 
vesical, o que determinou o seu emprego em pacientes pediátricos com 
hiperatividade detrusora neurogênica, tornando-se uma opção atraente para 
esses pacientes, sobretudo naqueles com dissinergia vesicoesfincteriana50(D).

Em pacientes com incontinência urinária decorrente de bexiga neurogênica 
ocasionada por lesão medular ou outra doença relacionada a incontinência 
de causa neurogênica, a utilização da BTX determinou aumento significativo 
da capacidade cistométrica máxima e redução da pressão detrusora 
máxima51,55(B). Com relação à população pediátrica, estudos que analisaram 
crianças portadoras de hiperatividade neurogênica do detrusor submetidas 
ao tratamento com BTX identificaram, por meio da avaliação urodinâmica, 
aumento na capacidade cistométrica máxima bem como redução na pressão 
detrusora máxima, sendo que em nenhum desses estudos foram relatados 
efeitos colaterais52-54(B). 

Recomendações
O tratamento com BTX de pacientes com hiperatividade detrusora neurogênica rela-
ciona-se à melhora em parâmetros urodinâmicos (aumento na capacidade cistométrica 
máxima e diminuição na pressão detrusora), ocasionando ganho significativo de capa-
cidade e complacência vesicais, diminuindo por conseguinte os episódios de inconti-
nência urinária. Dados a longo prazo a respeito de eficácia e segurança do uso da BTX 
em crianças ainda são limitados.

A BTX deve ser evitada em pacientes com doenças neuromusculares como miastenia 
gravis e em uso de aminoglicosídeos, que podem potencializar a fraqueza neuromuscular.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu 
de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas 
nas seguintes sintaxes: Urinary Incontinence, Urge; Urinary Reflex Incontinence; 
Incontinence, Urinary Reflex; Urinary Urge Incontinence; Urge Incontinence; 
Incontinence, Urge; Electric Stimulation Therapy; Exercise Therapy; Biofeedback; 
Muscle Contraction. Os artigos foram selecionados após avaliação crítica da 
força de evidência científica por especialistas em ginecologia, e utilizadas para 
as recomendações as publicações de maior força. As recomendações foram 
elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo 
independente especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Oferecer um guia prático, adequado à realidade brasileira, destacando as 
melhores evidências disponíveis relacionadas ao tratamento conservador não 
medicamentoso da bexiga hiperativa idiopática.
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INTRODUÇÃO

A síndrome da bexiga hiperativa (BH) é definida pela Sociedade Internacional 
de Continência (ICS) como uma síndrome clínica caracterizada pela presença 
de urgência miccional, frequentemente associada a aumento da frequência e 
noctúria, acompanhada ou não de incontinência urinária, na ausência de fatores 
metabólicos, infecciosos ou locais1. Por sua vez, hiperatividade do detrusor refere-
se a um diagnóstico urodinâmico que se caracteriza por contrações involuntárias 
do detrusor durante a cistometria, podendo ser neurogênica ou idiopática.

A prevalência de sintomas de BH na população adulta de ambos os sexos 
chega a 17%, sendo que na mulher, durante o menacme, apresenta prevalência 
entre 8 a 50%, aumentando com a idade e atingindo até 80% das idosas 
institucionalizadas2-4. Na população masculina, a bexiga hiperativa está muitas 
vezes associada à hiperplasia prostática benigna (HPB) e consequente obstrução 
infravesical.

As causas da BH não estão bem estabelecidas, mas são provavelmente de 
origem multifatorial, incluindo causas neurogênicas (esclerose múltipla, Parkinson, 
doença vascular cerebral, Alzheimer) e não neurogênicas como obstrução vesical, 
prolapso genital, anormalidades nos receptores vesicais, músculos do assoalho 
pélvico, além de fatores comportamentais5.

A bexiga hiperativa compromete sobremaneira a qualidade de vida, sendo esse 
impacto maior em comparação às pacientes com queixa de incontinência urinária 
de esforço, qualquer que seja o questionário utilizado para a avaliação6.

As principais modalidades terapêuticas perfazem o tratamento farmacológico, 
considerado como tratamento-padrão, e as terapias conservadoras, objeto de análise 
desta diretriz. O tratamento conservador desta condição requer uma abordagem 
integrada, incluindo intervenções no estilo de vida (terapia comportamental), exercícios 
da musculatura do assoalho pélvico com ou sem o biofeedback, treinamento vesical, 
cones vaginais e eletroestimulação perineal ou periférica do nervo tibial7.

1. NO QUE CONSISTE O TRATAMENTO COMPORTAMENTAL E 
QUAIS SÃO OS SEUS EFEITOS SOBRE A BEXIGA HIPERATIVA?

A terapia comportamental sintetiza um grupo de tratamentos baseados na ideia 
de que o indivíduo com incontinência urinária pode ser treinado ou reeducado 
para uma nova condição e desenvolver estratégias para diminuir ou eliminar a 
incontinência urinária. Atualmente, é recomendada como primeira linha no 
tratamento da incontinência urinária, sendo de fácil aplicação, de baixo custo, 
porém dependente da compreensão, motivação e adesão do paciente, bem como 
elevado nível de motivação e do incentivo por parte do terapeuta.

Intervenções comportamentais podem ser conceitualmente divididas em 
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duas categorias: a primeira inclui hábitos que podem ser modificados para 
aliviar os sintomas vesicais, e a segunda inclui técnicas de treinamento visando 
ao ensino de habilidades para controlar sintomas de disfunção da bexiga. 
Dessa forma, o tratamento comportamental compreende o diário miccional, 
reeducação vesical, exercícios do assoalho pélvico (com ou sem biofeedback), 
estratégias para o controle do desejo miccional e orientações para dieta e 
ingesta hídrica8(D).

Recomendação
Intervenções comportamentais podem ser facilmente incorporadas no cotidiano de pa-
cientes que possuem capacidade cognitiva e funcional preservadas. Embora os sintomas 
relacionados à bexiga hiperativa e incontinência urinária de esforço possam ser tratados 
com sucesso utilizando abordagens não farmacológicas, elas requerem considerável 
motivação por parte do paciente, sendo as taxas de abandono do tratamento elevadas.

ORIENTAÇÕES PARA A DIETA E INGESTA HÍDRICA

Medidas dietéticas potencialmente úteis para o tratamento desta condição 
incluem redução da ingestão de fluidos, cafeína, alimentos ácidos e álcool, além 
da orientação como perda de peso e cessação do tabagismo9(D)10,11(B)12,13(C). 
Em ensaio clínico randomizado, pacientes foram orientados a aumentar ou 
diminuir a ingestão de líquidos, seguindo um regime de fluido predeterminado. 
Nesse estudo, foi verificado que os indivíduos que reduziram o consumo 
diário de líquido em 25% obtiveram uma melhora significativa com redução 
na frequência urinária, urgência e noctúria14(B). Todavia, apesar de reduzir a 
intensidade das perdas urinárias e dos demais sintomas da bexiga hiperativa, 
a restrição da ingesta hídrica não deve ser recomendada pelo fato de contribuir 
para a desidratação, a constipação e o aparecimento de infecções urinárias15(D).

Com relação à obesidade, estudo de coorte prospectivo que monitorou os 
sintomas de bexiga hiperativa após a perda de peso de mulheres com obesidade 
mórbida (IMC médio de 47,5) submetidas a cirurgia bariátrica identificou, no 
período de seguimento médio de 1,7 ano, redução significativa na frequência e 
perda urinária de qualquer grau, bem como melhora no escore de questionário 
que avalia o impacto da incontinência urinária (IIQ-7)14(B).

Recomendação
Evidências correlacionando modificação no estilo de vida, por meio da orientação para a 
dieta e ingesta hídrica, e melhora nos sintomas de bexiga hiperativa ainda são escassas. Ta-
bagismo (passado e presente), excesso de peso, e consumo de alimentos contendo cafeína 
têm sido citados como fatores de risco para sintomas relativos à bexiga hiperativa, podendo 
ser recomendadas a perda de peso e redução na ingestão de cafeína nesses pacientes.

A redução na ingesta hídrica determina melhora significativa na qualidade 
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de vida de mulheres com queixa de incontinência urinária de esforço ou bexiga 
hiperativa apesar de não ser recomendada.

REEDUCAÇÃO VESICAL

A reeducação vesical é uma alternativa de tratamento para as mulheres portadoras 
de bexiga hiperativa, tendo por objetivo a aquisição de maior controle sobre o reflexo 
da micção. Com mecanismo de ação ainda não bem compreendido, apresenta como 
hipótese mais aceita o aumento da eficiência da inibição cortical e a facilitação da 
oclusão uretral, bem como a modulação dos impulsos aferentes corticais.

Os principais componentes da reeducação vesical consistem no estabelecimento de 
micções de horário, em intervalos definidos, bem como nas modificações dietéticas (como 
visto anteriormente) e de reabilitação do assoalho pélvico, com ou sem biofeedback.

Para a implementação da reeducação vesical é imprescindível o uso do 
diário miccional, por meio do qual a monitorização será realizada. Identifica-se o 
intervalo inicial entre as micções e orienta-se as pacientes a reprimir ao máximo 
possível a urgência e a micção nos intervalos. Dessa maneira, o intervalo inicial 
deve ser aumentado gradativamente até atingir um período de três a quatro 
horas entre as micções16(B).

Com esse regime, gradualmente, incrementa-se a capacidade da bexiga, 
podendo-se reduzir o número de episódios de urgência e incontinência urinária de 
urgência. Todavia, para que isso se torne possível, é necessário o comprometimento 
dos pacientes, que precisam manter um registro escrito, na forma de diário 
miccional, em que podem verificar a melhora ou piora dos sintomas17,18(D).

Mulheres com diagnóstico ao estudo urodinâmico de incontinência urinária 
de esforço (n=88), bexiga hiperativa ou incontinência urinária mista (n=35) foram 
randomizadas para programa de reeducação vesical ou acompanhamento sem 
implementação da reeducação vesical (grupo controle). Após período de seis 
semanas, o grupo que havia sido submetido à intervenção relatou melhora 
significativa nos episódios de incontinência urinária em detrimento do grupo 
controle (12% reportaram ausência de perda de urina e 75% relataram redução 
em 50% na queixa de incontinência urinária)19(B).

Todavia, apesar de a eficácia da reeducação vesical ter sido investigada durante 
mais de três décadas, as evidências relacionadas a essa abordagem ainda são 
limitadas, como apresentado em revisão sistemática que concluiu resultados 
considerados ainda provisórios, em virtude da qualidade variável dos estudos20(A).

Recomendação
A reeducação vesical é uma alternativa de tratamento para as mulheres portadoras de bexi-
ga hiperativa, não acarretando efeitos colaterais. Embora haja a necessidade da realização 
de mais ensaios clínicos controlados, a associação entre reeducação vesical e melhora nos 
sintomas relacionados à bexiga hiperativa merece atenção.
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EXERCÍCIO DA MUSCULATURA PÉLVICA COM OU SEM BIOFEEDBACK

A cinesioterapia ou exercícios da musculatura pélvica (EMP) tem como princípio 
as contrações voluntárias e repetitivas do assoalho pélvico, aumentando a força 
muscular e, consequentemente, a continência urinária pelo estímulo da atividade 
do esfíncter uretral. Os exercícios são efetivos para a urge-incontinência na medida 
em que reforçam o reflexo de contração do assoalho pélvico, causando inibição da 
contração do detrusor21(C).

Diminuições na quantidade de perda urinária, frequência miccional, urgência e 
noctúria têm sido observadas em ensaios clínicos utilizando-se de seis a oito semanas 
de exercícios da musculatura pélvica e treinamento vesical, cujos efeitos se mantiveram 
após seis meses do seu início22(B)23(A). Os sintomas miccionais relacionados à 
bexiga hiperativa bem como a intensidade das perdas urinárias também melhoraram 
em mulheres com incontinência urinária mista (IUM) utilizando-se da cinesioterapia 
orientados de forma verbal ou com recursos de áudio24(B).

O impacto do exercício da musculatura pélvica associada ao biofeedback também 
foi analisado em ensaio clínico que randomizou mulheres (dos 55 aos 92 anos) com 
urge-incontinência ou portadoras de incontinência urinária mista no período de oito 
semanas de exercícios perineais associados ou não ao biofeedback. Nesse estudo, 
apesar de o biofeedback ter sido associado à alta satisfação por parte das pacientes, 
foi possível constatar que independentemente da associação dos exercícios da 
musculatura pélvica ao biofeedback, melhoras significativas dos episódios de 
incontinência urinária foram observadas em ambos os grupos, sem no entanto haver 
diferença no que concerne à capacidade vesical ou qualidade de vida25(A).

Recomendação
A realização de exercícios da musculatura pélvica pode promover melhora nos sintomas 
relacionados à bexiga hiperativa, podendo ser recomendada como tratamento conservador 
de primeira linha nesses pacientes. O uso concomitante do biofeedback não demonstrou 
melhora nos resultados em detrimento dos pacientes submetidos apenas a cinesioterapia.

ESTIMULAÇÃO ELÉTRICA PERIFÉRICA DO NERVO TIBIAL

Iniciada na década de 80, a estimulação elétrica periférica do nervo tibial posterior 
(PTNS) consiste na estimulação elétrica transcutânea com auxílio de eletrodos na 
região do nervo tibial posterior. Atua por meio da ativação dos reflexos inibitórios 
pelos aferentes dos nervos pudendos. Dessa maneira, a atividade vesical fica inibida 
por meio da despolarização somática das fibras aferentes sacral e lombar, via nervo 
tibial posterior, que é proveniente de uma ramificação do nervo isquiático26(C)27(D). 
Estudos têm apresentado melhoras nos parâmetros cistométricos após o uso da 
estimulação transcutânea do nervo tibial, o que leva à conclusão de que pode ser 
uma opção benéfica no tratamento da bexiga hiperativa28,29(B).
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Todavia, apesar dos resultados satisfatórios apresentados com o uso da 
eletroestimulação, a heterogeneidade das amostras estudadas tem contribuído 
para a dificuldade na comparação dos resultados publicados, além de que os 
resultados a longo prazo ainda não foram estabelecidos30,31(A).

Recomendação
A estimulação elétrica periférica do nervo tibial pode ser considerada uma alternativa no 
tratamento da bexiga hiperativa, entretanto mais estudos controlados são necessários, o que 
não impede seu uso na prática diária.

ESTIMULAÇÃO ELÉTRICA PERINEAL

Estudos clínicos acerca da eletroestimulação para o tratamento da bexiga 
hiperativa são de difícil interpretação pelo fato de não haver uma padronização 
quanto às características (forma, duração, frequência e intensidade do pulso) e 
à localização (endovaginal, anal ou perineal) do estímulo, bem como quanto à 
duração do tratamento.

Apesar disso, alguns autores demonstram que mulheres com comprovada 
hiperatividade detrusora se beneficiam da eletroestimulação vaginal quando 
comparadas com placebo32(B). Estudo comparativo evidenciou taxa de cura/
melhora clínica subjetiva de 51,4% com a eletroestimulação vaginal em pacientes 
com sintomas de bexiga hiperativa, comparáveis à cinesioterapia assistida ou não 
com biofeedback33(B). Entretanto, a efetividade da eletroestimulação vaginal como 
monoterapia em pacientes com incontinência urinária mista tem sido contestada em 
estudo clínico que demonstrou resultados semelhantes aos do grupo controle34(A).

Recomendação
A estimulação elétrica perineal pode ser utilizada em pacientes com bexiga hiperativa.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários 
clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: (Overactive Detrusor OR Overactive Urinary Bladder OR Urinary 
Bladder, Overactive OR Urinary Incontinence) AND (Cholinergic Antagonists 
OR Anticholinergic Agents OR Agents, Cholinergic-Blocking OR Muscarinic 
Antagonists OR Antimuscarinics OR Parasympatholytics OR Antispasmodics OR 
Mandelic Acids). Os artigos foram selecionados após avaliação crítica da força de 
evidência científica, e utilizadas para as recomendações as publicações de maior 
força. As recomendações foram elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda 
a diretriz foi revisada por grupo independente especializado em diretrizes clínicas 
baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Descrever as principais recomendações no tratamento farmacológico da 
bexiga hiperativa.
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INTRODUÇÃO

A síndrome da bexiga hiperativa é definida pela Sociedade Internacional de 
Continência (ICS) como síndrome clínica caracterizada pela disfunção do trato 
urinário inferior que compreende os sintomas de urgência, com ou sem urge-
incontinência, normalmente acompanhada de polaciúria e noctúria, na ausência 
de fatores metabólicos, infecciosos ou locais associados1(D). Com o objetivo de 
amenizar os sintomas e melhorar a qualidade de vida, as principais modalidades 
terapêuticas empregadas perfazem o tratamento clínico não farmacológico (que 
inclui as medidas gerais, tratamento comportamental e fisioterapêutico) e o 
tratamento farmacológico.

Os antimuscarínicos representam a primeira linha de tratamento 
medicamentoso para pacientes com bexiga hiperativa idiopática ou secundária 
à doença neurológica subjacente2,3(D). São utilizados para estabilizar o músculo 
detrusor, através de sua ligação e antagonismo aos receptores muscarínicos. 
Isso resulta em melhora da complacência vesical, redução da hiperatividade 
detrusora e melhora dos sintomas4(A). Pacientes com hiperatividade detrusora 
neurogênica podem precisar de doses maiores do que pacientes com 
hiperatividade detrusora idiopática5(A)6(B).

1. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELOS FÁRMACOS 
ANTIMUSCARÍNICOS NO TRATAMENTO DA BEXIGA HIPERATIVA?

As contrações vesicais são decorrentes do estímulo colinérgico dos receptores 
muscarínicos. Cinco tipos de receptores são bem conhecidos (M1 a M5), e na 
bexiga encontramos os tipos M2 e M3 – esse último, o mais importante na 
contração do detrusor. Os anticolinérgicos ou antagonistas muscarínicos, por 
meio de sua ação parassimpatolítica, que impede a interação da acetilcolina 
com o receptor inibindo a liberação desse neurotransmissor na fenda sináptica 
pós-ganglionar, atuam diminuindo a amplitude das contrações, aumentando 
o volume da primeira contração e a capacidade funcional da bexiga. São os 
medicamentos mais utilizados no tratamento da síndrome da bexiga hiperativa 
e têm reconhecida sua superioridade em relação ao placebo7,8(A). Todavia, 
nenhum dos fármacos atualmente disponíveis visa seletivamente os receptores 
muscarínicos M2 ou M3 da bexiga, onde predominam, ocasionando, por 
conseguinte, efeitos sistêmicos desagradáveis, particularmente relacionados 
com a secreção salivar e a função intestinal, que muitas vezes são intensos 
o suficiente para levar o paciente ao abandono do tratamento. Os potenciais 
efeitos colaterais dos fármacos antimuscarínicos incluem boca seca, turvação 
visual e inibição do peristaltismo intestinal, gerando constipação. Outros efeitos 
centrais implicam tontura, perda de memória e sonolência.
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CLORIDRATO DE OXIBUTININA

É amina terciária de ação mista, habitualmente utilizada por via oral, que 
associa efeito antiespasmódico, antimuscarínico e ação anestésica local sobre a 
musculatura lisa, sendo atualmente o medicamento mais utilizado9(A). Tem como 
efeito principal, entretanto não específico, a inibição dos receptores M1 e M3. Foi 
o primeiro anticolinérgico utilizado no tratamento da bexiga hiperativa, com taxas 
de sucesso que variam de 61 a 86%, sendo sua eficácia limitada pelos efeitos 
colaterais10-12(D). Encontra-se disponível sob formulação de liberação imediata, 
primeiro agente dessa classe a ser utilizado no tratamento da SBH ou de liberação 
lenta. Outras possibilidades de administração, objetivando minimizar os efeitos 
colaterais, mas sem comercialização nacional, incluem a forma transdérmica e 
gel de uso tópico. Dessa maneira eliminam-se as flutuações séricas da droga 
responsáveis pelo surgimento da maioria dos efeitos colaterais.

TARTARATO DE TOLTERODINE

É amina terciária com potente ação antimuscarínica que demonstrou afinidade 
oito vezes maior pelos receptores muscarínicos da bexiga (M2) em relação às 
glândulas salivares10(D). Possui também as formas de liberação imediata e lenta, 
tendo essa última demonstrado maior tolerabilidade e aderência das pacientes 
por apresentar menor flutuação sérica9(A). Sua maior seletividade lhe confere 
um melhor perfil de tolerabilidade13(D). Ensaio clínico randomizado analisando as 
duas formas de apresentação identificou melhores resultados com a forma de 
liberação lenta, além de efeitos colaterais mais discretos14(A).

CLORIDRATO DE OXIBUTININA VERSUS TARTARATO DE TOLTERODINE

Inúmeros trabalhos compararam os dois medicamentos, em diferentes posologias, 
formulações, formas de liberação e tempos de tratamento. Comparações diretas 
entre oxibutinina e tolterodine sugerem que ambos os fármacos apresentam efeitos 
similares sobre os episódios de incontinência urinária, apesar de estudos relatarem 
melhores resultados sobre o número de episódios de urge-incontinência, incontinência 
e frequência urinária com uso da oxibutinina de liberação lenta em detrimento do 
tolterodine de liberação imediata15-21(A). No entanto, quando comparados os dois 
agentes em sua apresentação prolongada, o tolterodine mostrou ser mais bem 
tolerado pelos pacientes14(A). Com relação à qualidade de vida e a dados sobre 
a percepção de cura ou melhora dos sintomas identificada pelos pacientes, pode-
se verificar que ambos os tratamentos foram semelhantes22,23(A). Analisando-se 
a tolerabilidade, indivíduos submetidos ao tratamento com tolterodine, formas de 
apresentação imediata ou lenta, apresentaram menor probabilidade de abandono 
em virtude dos eventos adversos (entre 34 e 60%)17,21,23(A).
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BROMIDRATO DE DARIFENACINA

É anticolinérgico seletivo aos receptores M3 do que as demais de sua classe, 
reduzindo os efeitos secundários ao bloqueio dos receptores M1 e M2. Estudos placebo 
controlados têm demonstrado sua eficácia no tratamento de pacientes portadores de 
sintomas relacionados à bexiga hiperativa, mostrando-se eficaz na redução do número 
de episódios de incontinência por urgência, frequência miccional e da intensidade da 
urgência24-27(A). Entretanto, apesar de sua seletividade, efeitos colaterais são observados, 
atingindo cerca de metade dos pacientes24(A). Efeitos centrais são reduzidos em virtude 
da seletividade e baixa penetração no sistema nervoso central28(B).

SUCCINATO DE SOLIFENACINA

É antagonista dos receptores muscarínicos específico aos receptores M2 
e M3, com longa duração de ação, o que permite uma dose única diária. Sua 
utilização por pacientes portadores de bexiga hiperativa determinou melhora nos 
sintomas de urgência e urge-incontinência, aumentando também o volume por 
micção29,30(A)31(B). Os efeitos adversos encontrados não diferem dos de outros 
fármacos já citados e são relatados como leves e moderados.

Estudos randomizados demonstraram menor risco de deterioração cognitiva 
em pacientes idosos que receberam tratamento com solifenacina, em comparação 
com a oxibutinina32,33(A).

SUCCINATO DE SOLIFENACINA VERSUS TARTARATO DE TOLTERODINE

Comparações realizadas entre solifenacina e tolterodine sugerem, para o primeiro 
medicamento, melhores resultados no que diz respeito a qualidade de vida, sintomas 
de urgência miccional e urge-incontinência e percepção de melhora dos sintomas 
identificada pelos pacientes, apesar de estudos demonstrarem efeitos semelhantes 
entre ambos os medicamentos30,34-36(A)37,38(B). Embora estudos apresentem queixas 
relacionadas a boca seca menos comuns em indivíduos submetidos ao tratamento 
com solifenacina, outros demonstram resultados semelhantes ou até mesmo 
superiores com o uso desse medicamento, apesar de os abandonos terapêuticos 
relativos aos eventos adversos terem sido semelhantes35(A)38(B).

CLORETO DE TROSPIUM

É uma amina quaternária e como tal não ultrapassa a barreira hematoencefálica, 
reduzindo significativamente efeitos colaterais sobre o sistema nervoso central. Por 
meio de ação mista, combinando efeito anticolinérgico com relaxante muscular, 
apresenta eficácia no tratamento de pacientes portadores de sintomas relacionados 
à bexiga hiperativa39(A). É competidor potente da acetilcolina com elevada afinidade 
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pelos receptores M1, M2 e M3. Estudos randomizados placebo controlados 
comparando o cloreto de trospium à oxibutinina mostraram semelhantes eficácia e 
efeitos colaterais40-42(A).

Recomendações
A principal modalidade terapêutica da síndrome da bexiga hiperativa é o tratamento 
clínico farmacológico, sendo atualmente os agentes anticolinérgicos os medicamentos 
mais utilizados no manejo dessa afecção9(A). O uso dessas substâncias encontra-se 
associado a efeitos colaterais, que podem levar ao abandono do tratamento em grande 
parte dos casos. A oxibutinina juntamente com o tolterodine são considerados fárma-
cos de primeira escolha no tratamento da bexiga hiperativa.

A oxibutinina e o tolterodine são contraindicados em indivíduos portadores de glaucoma de 
ângulo fechado e devem ser usados com cuidado nos casos de obstrução infravesical pela 
possibilidade de precipitarem retenção urinária.

2. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELOS MEDICAMENTOS 
ANTIDEPRESSIVOS NO TRATAMENTO DA BEXIGA HIPERATIVA?

Essas drogas apresentam ação anticolinérgica sistêmica intensa e bloqueio da 
recaptação de serotonina. Entre os antidepressivos, o mais utilizado no tratamento 
da bexiga hiperativa tem sido a imipramina, que é um antidepressivo tricíclico. 
Perifericamente, possui importante efeito anticolinérgico, entretanto com pequeno 
efeito antimuscarínico sobre a musculatura detrusora. Possui também ação alfa-
adrenérgica indireta, na medida em que inibe a recaptação de noradrenalina e de 
serotonina, promovendo relaxamento do músculo detrusor e aumento da pressão 
intrauretral30(D). Diminui, assim, os episódios de perda urinária, tratando-se de 
alternativa, principalmente nos casos de incontinência urinária mista. 

Embora estudos tenham demonstrado efeito benéfico desse medicamento, com 
redução ou melhora da incontinência, eles compreendem pequenas séries de casos ou 
ensaios não controlados avaliando o efeito combinado de outros fármacos associados 
à imipramina43(D). Pequeno ensaio clínico controlado por placebo não demonstrou 
diferença significante entre os tratamentos44(B). Eventos adversos, principalmente 
cardiovasculares, propiciando o surgimento de arritmias, têm limitado seu uso45(A). 
Efeitos colaterais incluem boca seca, constipação, taquicardia e visão borrada, além 
de fadiga, suor excessivo, cefaleia, tremores musculares e desconforto epigástrico.

Recomendação
A imipramina é o antidepressivo tricíclico mais utilizado no tratamento da síndrome da 
bexiga hiperativa, apesar da carência de ensaios clínicos randomizados. Não deve ser 
prescrita a pacientes com distúrbios psiquiátricos do tipo mania e àqueles que estiverem 
fazendo uso de inibidores da MAO. Sua aplicação clínica pode ser limitada em pacientes 
com risco aumentado de arritmias cardíacas (prolongamento do intervalo QT)46,47(C)48(D).
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 3. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELOS ANTAGONISTAS 
DOS RECEPTORES ALFA-ADRENÉRGICOS NO TRATAMENTO DA 
BEXIGA HIPERATIVA?

Os fármacos α-bloqueadores apresentam efeito de melhora dos sintomas 
relacionados à bexiga hiperativa, entretanto, não existe, no momento, informação 
científica que sustente sua utilização clínica49(B).

Recomendação
Apesar de estudos demonstrando melhora dos sintomas, a utilização de antagonistas al-
fa-adrenérgicos no tratamento da bexiga hiperativa ainda não é indicada rotineiramente.

4. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELOS AGONISTAS DOS 
RECEPTORES BETA-ADRENÉRGICOS NO TRATAMENTO DA 
BEXIGA HIPERATIVA IDIOPÁTICA?

Os beta-3 agonistas representam uma nova classe de medicamentos para 
o tratamento da bexiga hiperativa idiopática. Três subtipos de receptores 
adrenérgicos (B1, B2 e B3) foram identificados no detrusor e no urotélio 
humano, com uma expressão predominante dos receptores beta-3 no detrusor. 
A ativação desses receptores beta-3 adrenérgicos gera relaxamento do 
detrusor, secundária à ativação da adenilciclase e formação de monofosfato 
cíclico de adenosina. O medicamento mirabegron é o primeiro beta-3 agonista 
a fazer parte da prática clínica50-53(D).

Ensaios clínicos randomizados de fases 2 e 3 demonstraram que o 
mirabegron, nas dosagens de 50 e 100 mg, foi bem tolerado e superior ao 
placebo no tratamento de pacientes com bexiga hiperativa idiopática54,55(A). No 
estudo de Khullar e cols., com 1.978 pacientes, estes foram randomizados em 
quatro grupos: placebo, mirabegron 50 mg, mirabegron 100 mg e tolterodina LA 4 
mg. O mirabegron, em ambas as dosagens, promoveu melhora estatisticamente 
significante no número de episódios de incontinência e no número de micções 
em 24 horas, quando comparado ao placebo. Para esses dois parâmetros, 
o mirabegron foi numericamente superior à tolterodina (contudo, a diferença 
não foi estatisticamente significativa)56(A). O mirabegron foi bem tolerado, 
e, em comparação com a tolterodina, não houve aumento na incidência de 
xerostomia57(A).

Recomendação
O fármaco agonista dos receptores beta-3 adrenérgicos apresenta efeito de melhora dos 
sintomas relacionados à bexiga hiperativa.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários 
clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: (Overactive Detrusor OR Overactive Urinary Bladder OR Urinary Bladder, 
Overactive OR Urinary Incontinence) AND (Botulinum Toxins, Type A OR Clostridium 
Botulinum A Toxin OR Clostridium Botulinum Toxin Type A OR Botulinum A Toxin) 
AND (Electric Stimulation Therapy OR Therapeutic Electrical Stimulation OR 
Prostheses AND Implants OR Sacrococcygeal Region) AND Capsaicin. Os artigos 
foram selecionados após avaliação crítica da força de evidência científica, e utilizadas 
para as recomendações as publicações de maior força. As recomendações foram 
elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo 
independente especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Descrever as principais recomendações no tratamento minimamente invasivo 
(toxina botulínica e neuromodulação sacral) da bexiga hiperativa.
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INTRODUÇÃO

A primeira linha no tratamento da bexiga hiperativa inclui a terapia 
comportamental que compreende a realização de diário miccional, reeducação 
vesical, exercícios do assoalho pélvico (com ou sem biofeedback), estratégias 
para o controle do desejo miccional e orientações para dieta e ingesta 
hídrica1(D). Fármacos antimuscarínicos são os medicamentos de escolha para 
o tratamento dessa doença2(A). Embora superiores ao placebo, muitas vezes 
não são tolerados em virtude dos efeitos colaterais, tais como obstipação, boca 
seca, visão borrada e estados confusionais em idosos. Dessa forma, opções de 
tratamento de segunda linha, mais invasivo, incluem a administração da toxina 
botulínica intravesical e a neuromodulação sacral.

1. QUAL É O PAPEL DA TOXINA BOTULÍNICA DO TIPO A 
NO TRATAMENTO DA BEXIGA HIPERATIVA?

A toxina botulínica (BTX) é uma potente neurotoxina produzida pela bactéria 
anaeróbica Clostridium botulinum. Existem sete tipos distintos de BTX, designados 
pelas letras A, B, C, D, E, F e G, sendo apenas disponibilizados comercialmente 
A e B. A toxina botulínica A (BTX-A) é a mais comumente utilizada no âmbito 
médico. Por se tratar de um produto biológico, não há equivalência de dose, perfil 
de segurança e eficácia entre as diferentes toxinas. Sua administração torna a 
junção neuromuscular bloqueada na fenda sináptica, a qual perdura por cerca de 
três a seis meses, até que ocorra a recuperação da função neuromuscular. Atua de 
maneira seletiva na terminação nervosa periférica colinérgica inibindo a liberação 
da acetilcolina nas junções pré-sinápticas, por meio da quebra da proteína 
associada ao sinaptossoma 25-kd (SNAP-25), o que provoca um bloqueio de 
longa duração3(D). Evidências recentes sugerem que a BTX-A também determina 
uma regulação decrescente (down-regulation) dos receptores e neurotransmissores 
sensoriais, atuando, portanto, nas funções sensorial e motora da bexiga4(D).

Pacientes portadores de bexiga hiperativa neurogênica e idiopática refratários ao 
tratamento com fármacos antimuscarínicos apresentam boa resposta às injeções 
intravesicais de BTX-A, expressa tanto pelo aumento da capacidade vesical quanto 
pela melhora nos sintomas relacionados à bexiga hiperativa (urgência e frequência 
urinárias), como observado em ensaios clínicos randomizados que demonstraram, 
em períodos de seguimento variáveis de seis semanas a 24 meses, a superioridade 
da toxina botulínica em relação ao placebo5-11(A). A eficácia verificada nesses 
estudos varia de 60% a 90%, com durabilidade do efeito entre três e doze meses. 

Para tratamento da hiperatividade vesical neurogênica, a dose preconizada da 
BTX-A onabotulinotoxina é 200 unidades5(A). 

Não há consenso a respeito da dose ideal a ser utilizada para os casos 
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de bexiga hiperativa idiopática. Baixas doses de BTX-A (100 U) parecem 
determinar efeitos benéficos, enquanto doses superiores a 200 U, apesar 
de serem mais eficazes e duradouras, se encontram relacionadas a maior 
ocorrência de efeitos colaterais9(A). Ensaio clínico randomizado comparando o 
uso de diferentes doses de BTX-A (50, 100, 150, 200 e 300 U) identificou que 
pacientes submetidos a dose igual ou superior a 100 U apresentaram melhora 
significativa nos sintomas relacionadas à bexiga hiperativa, entretanto, na 
análise de curva dose-resposta, doses superiores a 150 U contribuíram com 
mínima melhora adicional dos sintomas10(A).

A utilização da BTX-A parece ser uma opção terapêutica segura no tratamento 
dos sintomas relacionados à bexiga hiperativa de pacientes refratários ao 
tratamento conservador e/ou fármacos antimuscarínicos, com mínimos efeitos 
colaterais. A grande maioria dos estudos utilizando a toxina no sistema urinário não 
apresenta relatos de efeitos adversos graves. Dificuldade do esvaziamento vesical, 
que ocasiona retenção urinária com necessidade de cateterismo intermitente e 
resíduo pós-miccional elevado e, por conseguinte, maior risco de infecção do trato 
urinário, é um dos eventos adversos apresentados5,6(A)12(B). Relatos isolados 
de fraqueza generalizada transitória, borramento da visão e fraqueza do tronco 
também foram publicados13(C). 

Recomendações
Dos dois tipos da toxina disponíveis para uso clínico, a BTX-A é a mais estudada, 
mostrando-se segura e eficaz no tratamento da bexiga hiperativa de pacientes não 
respondedores ou intolerantes a terapia comportamental e/ou farmacológica com an-
timuscarínicos. A dose de BTX-A deve ser estabelecida de forma que potencialize os 
benefícios sem aumentar os riscos.

As contraindicações ao uso da toxina botulínica incluem pacientes que estejam utilizando 
aminoglicosídeos, portadores de neuropatia motora periférica (esclerose lateral amiotró-
fica) e doenças neuromusculares como a miastenia gravis, síndrome de Lambert-Eaton.

2. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELA NEUROMODULAÇÃO 
SACRAL NO TRATAMENTO DA BEXIGA HIPERATIVA?

Desenvolvida no início da década de 80, a neuromodulação sacral apresenta 
como mecanismo teórico de ação a correção, por meio de pulsos elétricos, 
da atividade colinérgica/adrenérgica e das vias motoras reflexas que iniciam 
o armazenamento e a micção14(C). É realizada através de um dispositivo, 
cuja implantação é feita geralmente em dois estágios. O primeiro consiste 
no implante de um eletrodo no forame S3, ligado a um estimulador externo, 
com objetivo de avaliar a integridade dos nervos periféricos, a viabilidade da 
estimulação e identificar o local ideal para posicionamento do eletrodo definitivo, 
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permitindo teste terapêutico antes da implantação definitiva. O dispositivo de 
teste (estimulador externo) permanece por três a sete dias. Nessa ocasião, o 
paciente é reavaliado; havendo uma melhora maior ou igual a 50% nos sintomas, 
procede-se ao implante do estimulador definitivo no subcutâneo. O modo de 
ação da neuroestimulação sacral ainda não está plenamente esclarecido.

O principal trabalho que levou à maior utilização da neuromodulação 
sacral foi um estudo multicêntrico, prospectivo e randomizado envolvendo 
16 centros na América do Norte e Europa15(A). Nesse estudo, 155 pacientes 
refratários ao tratamento farmacológico foram recrutados para implante ou 
não do dispositivo neuromodulador. Com seguimento de seis meses, foi 
observada melhora significativa nos episódios de incontinência urinária, 
número de absorventes e severidade das perdas. Com seguimento de 18 
meses, observou-se que a eficácia da estimulação foi mantida, não se 
observando melhora no grupo controle15(A).

Estudo multicêntrico prospectivo randomizado, desenhado com o intuito 
de avaliar a eficácia e segurança da neuromodulação sacral, identificou 
melhora significativa, em detrimento do grupo controle, na qualidade de vida 
e em parâmetros cistométricos como frequência urinária, volume miccional e 
grau de urgência, com eficácia mantida após 12 e 24 meses do implante16(A). 
Estudos subsequentes incluindo pacientes com queixa de incontinência ou urge-
incontinência e acompanhamento por períodos tão longos quanto cinco anos 
relataram taxas de sucesso do tratamento, definido como melhora nos sintomas 
miccionais, com variação de 60% a 77%, todavia podendo essas taxas declinarem 
de acordo com o período de acompanhamento17-21(B)22,23(C).

Embora haja clara evidência da eficácia clínica, problemas e limitações da 
neuromodulação sacral não são desprezíveis, sendo os principais eventos 
adversos relacionados à implantação: dor no local do gerador, dor no local da 
implantação do eletrodo e deslocamento do eletrodo.

Recomendação
A neuromodulação sacral em pacientes portadores de bexiga hiperativa 

refratária ao tratamento conservador e/ou farmacológico tem sido utilizada com 
sucesso, sendo demonstrados alívio nos sintomas e melhora na qualidade de vida. 
Fatores preditores que indiquem quais pacientes responderão ao tratamento são 
desconhecidos. Não deve ser entendida como solução para todos os pacientes 
com disfunções miccionais relacionadas à bexiga hiperativa, sendo necessária 
cuidadosa seleção dos pacientes candidatos a essa terapia.
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3. QUAL É O PAPEL DA CAPSAICINA NO TRATAMENTO 
DA BEXIGA HIPERATIVA?

A capsaicina é componente ativo das pimentas, plantas que pertencem ao 
gênero Capsicum. Tem sido utilizada em pesquisas neurológicas para estimulação 
dos nervos sensoriais. Exerce seu efeito nas fibras nervosas sensoriais, em 
interação com os receptores vaniloides, promovendo a liberação da substância P 
assim como outras citocinas. Como neurotoxina, a administração intravesical de 
capsaicina interrompe a condução das fibras aferentes do tipo C, que participam do 
centro sacral da micção, e que se acredita serem as que desempenham papel na 
transmissão dos sinais desencadeadores da hiperatividade do detrusor24(D). Além 
de dessensibilizar as fibras aferentes do tipo C, altera a liberação de substância 
P, neurocinina A e outros neuropeptídeos que agem nas respostas de inflamação.

Estudos clínicos têm demonstrado melhora nos parâmetros urodinâmicos por 
até dois meses após a instilação da capsaicina intravesical e, em alguns casos, 
com melhora perdurando por até nove meses25-27(C).

Série de casos avaliando a eficácia da capsaicina em pacientes com bexiga 
hiperativa demonstrou redução da frequência de esvaziamento, episódios de 
incontinência urinária e contração do detrusor28(C).

Os principais efeitos colaterais da aplicação intravesical da capsaicina são 
desconforto e sensação de queimação na região suprapúbica e uretra, que podem 
ser superados com a aplicação de lidocaína antes do procedimento.

Recomendação
A utilização da capsaicina intravesical mostrou, em séries de casos, efeito 

benéfico no tratamento da bexiga hiperativa, sendo demonstrados redução da 
frequência miccional, episódios de incontinência urinária e contração do detrusor. 
Entretanto, em virtude dos efeitos colaterais como dor e irritação vesical, na 
atualidade não apresenta aplicação clínica.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu 
de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas 
nas seguintes sintaxes: (Urinary Catheterization OR Catheterization, Urinary OR 
Catheterization, Ureteral OR Catheterizations, Ureteral OR Intermittent Urethral 
Catheterization OR Clean Intermittent Catheterization OR Catheterizations, 
Intermittent Urethral OR Urinary Catheters OR Hydrophobic and Hydrophilic 
Interactions OR Catheters, Indwelling) AND Urinary Tract Infections AND 
(Recurrences OR Relapse). Os artigos foram selecionados após avaliação 
crítica da força de evidência científica, e utilizadas para as recomendações 
as publicações de maior força. As recomendações foram elaboradas a partir 
de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo independente 
especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências. 

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

6

Livro Diretrizes AMB Final.indd   64 12/08/2014   11:45:52



Diretrizes Urologia 65

OBJETIVO 

Apresentar as indicações, tipos de procedimento e cuidados na realização do 
cateterismo intermitente para esvaziamento da bexiga urinária.

INTRODUÇÃO

O cateterismo vesical intermitente é um método que permite o esvaziamento 
periódico da bexiga pela introdução de um cateter por meio da uretra ou de 
um reservatório urinário criado cirurgicamente (neobexiga), através de outro 
canal cateterizável. É o tratamento de escolha em pacientes com disfunção de 
origem neurológica ou idiopática do trato urinário inferior, que resulta em 
esvaziamento incompleto da bexiga, objetivando-se a preservação do trato urinário 
superior, controle e prevenção de infecções urinárias, melhora da qualidade de 
vida, promoção da regressão ou estabilização das lesões presentes, além de 
alterações anatômicas importantes, como o refluxo vesicoureteral1,2(D)3(C).

As técnicas de cateterismo vesical intermitente podem variar de acordo com 
o julgamento clínico, com a disponibilidade de recursos, sempre levando em 
consideração a indicação individualizada. Entre as intervenções pertinentes, 
destacam-se o cateterismo intermitente estéril, realizado por meio de um cateter 
de uso único estéril manipulado com técnica estéril, e cateterismo intermitente 
limpo, realizado por meio de técnica e material não estéreis. Tipos e características 
dos cateteres utilizados (hidrofílicos, impregnados com antibióticos e cateteres 
convencionais, ou seja, não revestidos como os de silicone, látex ou PVC) também 
variam consideravelmente, o que aumenta a complexidade de seleção de produtos 
e análise comparativa da sua eficácia.

1. QUAIS SÃO AS PRINCIPAIS INDICAÇÕES E COMPLICAÇÕES 
RELACIONADAS AO CATETERISMO VESICAL INTERMITENTE?

O cateterismo vesical intermitente pode ser indicado como modalidade de 
esvaziamento vesical assistido em diferentes patologias que cursam com 
prejuízo da contração do detrusor ou dificuldade de relaxamento do esfíncter uretral 
de forma temporária ou definitiva. Proporciona benefícios como a preservação da 
função do trato urinário superior, redução do refluxo vesicoureteral e melhora da 
continência urinária4(C). Além disso, o cateterismo vesical intermitente permite 
maior independência do paciente e, consequentemente, melhor qualidade de vida.

O emprego do cateterismo intermitente pode estar associado a uma variedade 
de complicações, incluindo infecções do trato urinário (ITUs) de repetição ou 
persistentes, lesões da mucosa uretral, estenose de uretra e falso trajeto5,6(D). 
Em estudo retrospectivo, a análise de 75 pacientes submetidos ao cateterismo 
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intermitente limpo pelo período de sete anos demonstrou que infecções urinárias 
crônicas ou recorrentes ocorreram em 42% dos indivíduos7(B). Outro estudo, 
também analisando a incidência de complicações em longo prazo com o emprego 
do cateterismo intermitente limpo, verificou que 28% dos pacientes desenvolveram 
ITU sintomática durante o período de acompanhamento, sendo que nos pacientes 
do sexo masculino episódios de ITUs foram diagnosticados com uma frequência 
maior do que nas mulheres. Neste estudo foi possível identificar, ainda, que após 
cinco anos de acompanhamento a taxa de epididimite foi de 28,5% e a taxa de 
estenose uretral foi de 19%8(B).

Estimativas de prevalência de estenose uretral e falso trajeto aumentam com o uso 
prolongado do cateterismo intermitente ou com história de cateterismo traumático. 
No entanto, implementação de medidas preventivas com educação de todos os 
envolvidos na assistência aos pacientes sob uso do cateterismo intermitente, boa 
adesão do paciente ao protocolo, utilização de material adequado e uma boa 
técnica de cateterismo associam-se à redução nas taxas de complicações9(B).

Recomendações
O cateterismo urinário é procedimento amplamente empregado, que beneficia o paciente 
em várias situações clínicas, apesar das complicações inerentes à sua utilização.

O cateterismo intermitente é o método de escolha para promover o esvaziamento vesical 
assistido em pacientes com disfunção do trato urinário inferior de origem neurológica ou 
idiopática, apresentando como principal complicação a infecção do trato urinário.

2. QUAIS SÃO AS TÉCNICAS DE CATETERISMO VESICAL 
INTERMITENTE? REFERENTE À OCORRÊNCIA DE EPISÓDIOS 
DE INFECÇÃO DO TRATO URINÁRIO, EXISTE VANTAGEM DE 
UM TIPO SOBRE OUTRO?

Duas técnicas principais têm sido adotadas, a “técnica estéril” e a “técnica limpa”. 
O cateterismo intermitente estéril é realizado com técnica e material estéreis. Trata-
se de procedimento complexo e oneroso, com indicação limitada fora do ambiente 
hospitalar, sendo comumente utilizado durante o período de internação. Em 1970, 
Lapides propôs a técnica do cateterismo intermitente limpo, que consiste na 
utilização de técnica e material não estéreis, apenas com limpeza das mãos e região 
genital10(C). É a mais usada, principalmente em decorrência do elevado custo e 
complexidade do cateterismo estéril.

Revisão sistemática não conseguiu determinar diferenças significativas nas 
taxas de infecções sintomáticas do trato urinário entre as técnicas estéril e não 
estéril do cateterismo vesical intermitente. Contudo, esse achado pode ser resultado 
de limitações metodológicas dos estudos incluídos. É importante ressaltar também 
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que não existe consenso sobre a nomenclatura utilizada para as técnicas não 
estéreis (cateterismo asséptico, cateterismo limpo, técnica “no-touch” etc.), no que 
tange ao uso de luvas e modo de limpeza da genitália11(A).

Recomendação
Em virtude da baixa qualidade dos estudos recuperados relacionando técnicas de cate-
terização vesical intermitente e risco de infecção urinária ou bacteriúria, não é possível 
afirmar acerca da superioridade de uma técnica sobre a outra (estéril versus não estéril). 
Em razão da complexidade e dos custos relacionados à técnica estéril, ela costuma ser 
preconizada em ambiente hospitalar. O cateterismo vesical intermitente não estéril, com 
cateter de uso único, é a técnica mais comumente empregada.

3. NO QUE DIZ RESPEITO AOS EPISÓDIOS DE INFECÇÃO DO 
TRATO URINÁRIO, EXISTE VANTAGEM NA UTILIZAÇÃO DE 
CATETER HIDROFÍLICO?

Os cateteres hidrofílicos foram introduzidos com o objetivo de facilitar a técnica 
de cateterismo vesical intermitente, melhorar o conforto do paciente e reduzir as 
complicações associadas ao procedimento. Eles se caracterizam por apresentar 
uma camada de polímero com alta afinidade pela água e que forma uma superfície 
deslizante, facilitando a entrada do cateter na uretra, sendo demonstrado que sua 
utilização proporciona menor risco de infecções urinárias12(A)13(B). 
Ensaio clínico randomizado analisando episódios sintomáticos de infecção 
do trato urinário (ITU) e hematúria entre usuários de cateter hidrofílico versus 
cateter convencional (não revestido) identificou, para os pacientes submetidos 
ao cateterismo vesical intermitente com uso de cateteres hidrofílicos, menor taxa 
de ITU (64% versus 82% com p=0,02)14(B). Todavia, devem ser consideradas 
as sérias limitações intrínsecas a esse estudo, como o poder para afirmar tal 
resultado, uma vez que este foi comprometido em virtude do tamanho da amostra 
considerada14(B). Outro estudo também randomizado, analisando o papel 
dos cateteres hidrofílicos na prevenção das infecções urinárias em pacientes 
com lesão medular (fase aguda) em processo de reabilitação, identificou que 
a incidência de ITUs sintomáticas durante o período de hospitalização (com 
necessidade de uso de antibióticos) foi reduzida em 21% no grupo que utilizou 
cateteres hidrofílicos (p<0,05)12(A). Nesse grupo de pacientes, identificou-se 
ainda redução de 33% no risco diário de desenvolver a primeira infecção urinária 
sintomática12(A).

Revisão sistemática com metanálise envolvendo 508 pacientes de cinco 
estudos (ensaios clínicos randomizados e estudos prospectivos) identificou 
incidência significativamente menor de ITUs nos pacientes submetidos ao 
cateterismo intermitente com uso de cateter hidrofílico em comparação àqueles 
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submetidos ao cateterismo convencional (OR=0,36 com IC95%: 24% a 54% 
e p<0,0001). Episódios de hematúria foram também relatados com menor 
frequência em pacientes submetidos ao cateterismo com cateter hidrofílico em 
detrimento do grupo de pacientes que utilizou o cateter convencional (OR=0,57 
com IC95%: 35% a 92% e p=0,001)15(A).

Recomendação
Estudos randomizados e controlados demonstram resultados favoráveis dos cateteres 
hidrofílicos na prevenção de infecções sintomáticas do trato urinário inferior e na preven-
ção da hematúria. Estudos de custo-efetividade ainda são necessários.

4. QUAIS ORIENTAÇÕES SE FAZEM NECESSÁRIAS AOS PACIENTES 
A RESPEITO DA TÉCNICA DE CATETERIZAÇÃO VESICAL 
INTERMITENTE?

Os pacientes devem ser instruídos a lavar bem as mãos e a limpar a região do 
meato uretral antes da introdução do cateter, podendo a limpeza ser realizada com 
água e sabão16-18(A).

O paciente pode adotar diferentes posições para realizar o cateterismo 
(sentado, decúbito ou ortostatismo), dependendo das suas limitações físicas 
e do local onde é realizado o procedimento, desde que mantidos os princípios 
de limpeza da técnica. Pacientes femininas podem usar espelho projetado para 
melhor visibilização do meato uretral, o que é especialmente importante na fase 
de adaptação ao procedimento. O cateter deve ser suficientemente lubrificado, 
e introduzido suavemente através do meato uretral, da região do esfíncter e do 
colo vesical, até que haja saída de urina através dele. A urina pode ser drenada 
diretamente no vaso sanitário ou em qualquer recipiente. O cateter deve ser mantido 
no local até que o fluxo de urina pare. Após isso, o cateter deve ser removido 
lentamente, enquanto uma manobra de Valsalva ou Credé é executada, a fim de 
esvaziar completamente a bexiga.

O número de cateterismos indicado por dia e o calibre do cateter devem ser 
individualizados. Sabe-se que a frequência para realização do cateterismo pode 
variar segundo determinados fatores, como a ingestão de líquidos em 24 horas, a 
capacidade vesical e os parâmetros urodinâmicos (complacência vesical e pressão 
detrusora). Em geral, são indicados de quatro a seis cateterismos por dia, cuja 
frequência pode ser alterada adaptando o tratamento às necessidades individuais 
do paciente19(D). Número menor de cateterismos em 24 horas pode resultar em 
episódios de infecções urinárias, enquanto cateterismos muito frequentes podem 
aumentar o risco de complicações uretrais20(B)5(D). O volume de urina drenado a 
cada cateterismo deve ser menor do que 400 mL. Deve-se evitar a distensão vesical 
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(volumes superiores a 500 mL) para preservar a função do músculo liso e prevenir 
infecções urinárias. Esses parâmetros são genéricos e devem ser considerados 
de acordo com a apresentação clínica e diário miccional do paciente19(D).

Recomendação
O sucesso da técnica inclui motivação, treinamento e habilidade psicomotora. O atendi-
mento por equipe multidisciplinar é recomendado com o objetivo de verificar a correção da 
técnica e de educar os familiares ou cuidadores sobre a importância de evitar contamina-
ção externa. Folhetos informativos impressos e vídeos educativos podem auxiliar a ade-
quada compreensão da técnica. Nos casos de déficit motor que inviabilize o autocateteris-
mo, um familiar ou cuidador poderá se responsabilizar pela realização do procedimento.

5. COMO DEVE SER REALIZADO O ACOMPANHAMENTO DE 
PACIENTES SOB PROGRAMA DE CATETERISMO VESICAL 
INTERMITENTE?

A bacteriúria assintomática é achado frequente em pacientes submetidos 
ao cateterismo intermitente, não devendo ser tratada, exceto nos casos em 
que o paciente venha a ser submetido a alguma manipulação cirúrgica ou 
endoscópica21(C). Não há indicação de solicitar exame de urocultura rotineiramente 
em pacientes que realizam essa modalidade de esvaziamento vesical.

O uso rotineiro de profilaxia com antibióticos não é justificado, pois, apesar de 
diminuir a incidência de bacteriúria assintomática, não existe evidência de que 
reduza os episódios de infecção sintomática do trato urinário22(A). Em pacientes 
com disfunção neurogênica do trato urinário inferior, sintomas não específicos como 
exacerbação da espasticidade, piora da incontinência, febre e dor abdominal ou lombar 
podem sugerir a existência de infecção urinária23(C). Nesses casos, a solicitação de 
exame de urocultura pode ser útil para guiar o tratamento antimicrobiano24(A).

Recomendações
Durante os primeiros anos do cateterismo intermitente, consultas periódicas ajudarão a 
garantir um programa estável e que funcione bem para o paciente. Orientações educa-
cionais sobre condução do cateterismo devem ser revistas nos pacientes com disfunção 
de origem neurológica ou idiopática do trato urinário inferior sob programa de cateteris-
mo vesical intermitente que apresentem episódios de ITU. Pacientes com disfunção neu-
rogênica do trato urinário inferior necessitam de avaliações periódicas em longo prazo.

Não há indicação de solicitar periodicamente exame de urocultura em pacientes que 
realizam cateterismo vesical intermitente. 

Episódios de bacteriúria assintomática não devem ser tratados, exceto nos casos em que 
o paciente venha a ser submetido a alguma manipulação cirúrgica ou endoscópica. Uso 
profilático rotineiro de antimicrobianos não está justificado.
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A. Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B. Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C. Relatos de casos (estudos não controlados).
D. Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO

Há estudos clínicos com toxina botulínica para tratamento de portadores de 
sintomas do trato urinário há mais de 20 anos1(B). A toxina botulínica impede a 
liberação da acetilcolina (ACH) na junção neuromuscular da placa motora sináp-
tica, bloqueando a contração muscular. Sua ação não é imediata, com início em 
alguns dias e com pico de ação entre a segunda e sexta semanas. É utilizada 
para tratamento de bexiga hiperativa/hiperatividade vesical em pacientes refratá-
rios ao tratamento comportamental e farmacoterápico com o uso de anticolinérgi-
cos orais, sendo estes considerados terapia de primeira linha 2(D). Há três tipos 
de complexos proteicos não intercambiáveis de toxina botulínica, sendo que os 
ensaios clínicos randomizados que estudaram a incontinência urinária utilizaram 
a Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA.

Os trabalhos iniciais e outros que se seguiram trataram a hiperatividade de-
trusora neurogênica (HDN) em portadores de lesão raquimedular 3,4(A)5,6(B) e de 
esclerose múltipla3(A). A HDN frequentemente resulta em incontinência urinária 
(IU), que piora a qualidade de vida do paciente e aumenta o risco de complicações 
do trato urinário superior.

Novos trabalhos têm estendido o tratamento para portadores de bexiga hipera-
tiva idiopática (BHI). A BHI tem quadro clínico semelhante ao da HDN, decorrente 
da contração involuntária do detrusor durante o seu enchimento, o que leva à 

7
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urgência miccional, com ou sem incontinência urinária e frequentemente noctúria, 
não sendo esse quadro secundário a doenças neurológicas.

MÉTODOS 

Uma revisão sistemática da literatura foi realizada por meio de dados 
MEDLINE, EMBASE e LILACS. A seguinte combinação de palavras-chave foi 
utilizada por meio da interface Consultas Clínica (Terapia/Estreito): (botulinum 
toxins OR botulinum toxins, type a) AND (Bladder OR Urinary Bladder, 
Neurogenic OR Urinary Bladder, Overactive).

O inquérito foi concluído em 27 de junho de 2013. Os artigos foram 
selecionados com base em seus respectivos títulos e resumos. Apenas 
ensaios clínicos randomizados foram incluídos para avaliação de benefícios. 
Serão avaliados nesta diretriz somente os desfechos clínicos relevantes, como 
a redução de episódios de incontinência urinária (IU) e melhora da qualidade 
de vida do paciente, sem analisar os desfechos intermediários observados por 
meio de exames urodinâmicos. Avaliação de resultados urodinâmicos após 
o uso de toxina botulínica no esfíncter uretral foi recentemente apresentada 
em metanálise7(B). Para analisar os efeitos adversos da aplicação da toxina 
botulínica no detrusor foram utilizados estudos clínicos e coortes.

A avaliação da qualidade metodológica dos ensaios clínicos randomizados 
incluídos foi realizada utilizando-se os critérios propostos por Jadad et al.8(A). 
Esses critérios analisam a descrição da randomização, a adequação de rando-
mização, a descrição e adequação do método de cego do estudo e a descrição 
das perdas de seguimento em uma escala que varia de zero a 5 pontos. So-
mente os estudos com uma pontuação >3 foram incluídos nesta revisão.

RESULTADOS 

Um total de 45 artigos foi recuperado por meio da estratégia de busca 
acima, com a intenção de definir os benefícios deste tratamento. O único 
ECR que utilizou toxina abobotulinumA apresentou perda de seguimento 
de 44%, sendo também excluído9(B). Estudo comparativo de pacientes com 
BHI tratados com onabotulinumtoxinA e abobotulinumtoxinA demonstrou 
melhoras semelhantes na frequência de incontinência diurna e noctúria, 
mas houve o dobro de retenção urinária sintomática que necessitou de 
autocateterização intermitente com abobotulinumtoxinA (43% versus 23%), 
confirmando que os resultados não são intercambiáveis10(B). Somente oito 
artigos preencheram os critérios de inclusão e foram selecionados para 
a análise3,11-17(A). Foram também excluídos os ensaios clínicos fase II, os 
ensaios clínicos randomizados (ECR) que avaliaram somente medidas de 
estudos urodinâmicos, sem analisar desfechos clínicos. 
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BENEFÍCIOS

O maior estudo randomizado com portadores de HDN avaliou 416 pacientes (416) 
resistentes ao tratamento de primeira linha: uso de anticolinérgicos orais associado 
a tratamento não farmacológico. Tem avaliação metodológica adequada, JADAD 
511(A). Avaliou população de risco, sendo pouco mais de 1/3 portadores de lesão 
medular e quase 2/3 portadores de esclerose múltipla, todos com incontinência 
urinária (até 14 episódios por semana). A aplicação de Toxina Botulínica tipo 
A – OnabotulinumtoxinA nas doses de 200 U e 300 U intradetrusor, poupando 
o trígono, foi dirigida por cistoscopia e comparada com placebo11(A). Na sexta 
semana o uso de toxina botulínica 300 U reduziu os episódios de incontinência 
urinária em 77,1%, de 14 para três (3,2) episódios/semana, e ao utilizar a dose 
de 200 U houve redução de 79,3%, passando para três (2,9) episódios/semana. 
Diante da ausência de diferenças clínicas relevantes entre as doses, sugere-se 
utilizar a menor. A melhora da incontinência urinária promoveu ganho na qualidade 
de vida. Novas aplicações de toxina botulínica foram necessárias somente a partir 
da 36ª semana11(A).

Um estudo com 275 portadores de HDN resistentes ao tratamento de primeira 
linha avaliou população de risco, 1/2 portadores de lesão medular e 1/2 portadores 
de esclerose múltipla, todos com incontinência urinária (média de 33,5 episódios 
por semana). Avaliação metodológica com JADAD 5, porém os benefícios foram 
analisados por protocolo, por causa de perdas maiores de 20%. Seguem abaixo 
os benefícios por intenção de tratamento3(A). 

Na sexta semana o uso de toxina botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA 300 
U reduziu os episódios de incontinência urinária em 80,7%, passando de 31,2 
episódios/semana para seis episódios/semana, e ao utilizar a dose de 200 U a 
redução foi de 78,4%, passando de 32,5 episódios/semana para sete episódios/
semana. Diante da ausência de diferenças clínicas relevantes entre as doses, 
sugere-se utilizar a menor dose. A melhora da incontinência urinária foi confirmada 
com melhoras urodinâmicas. Em 39,6% dos pacientes tratados com 300 U de 
toxina houve retomada da continência urinária total na avaliação de seis semanas 
(36 de 91 estudados). O mesmo se deu em 38% dos pacientes tratados com 200 
U de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA (35 de 92). O uso de 300 
U de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA reduziu significativamente a 
incontinência urinária em 33,3%, beneficiando um em cada três pacientes tratados 
(RRA=33,3 com IC 95% 21,9-44,7 e NNT=3 com IC 95% 2-5). O uso de 200 
U e Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA reduziu significativamente a 
incontinência urinária em 30,4%, beneficiando um em cada três pacientes tratados 
(RRA=30,4 com IC 95% 19,1-41,7 e NNT=3 com IC 95% 2-5)3(A). 

O benefício conseguido melhora a qualidade de vida dos pacientes, tanto com 
lesão medular3(A)18(B) quanto com esclerose múltipla19(B). A duração média do 
benefício é de 42 semanas para ambas as doses3(A).

A aplicação de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA (300 U) 
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intradetrusor poupando o trígono em pacientes com HDN (57) resistentes ao 
tratamento farmacológico com anticolinérgicos foi comparada com placebo em 
outro estudo com JADAD 512(A). Observou-se melhora significativa de 57% dos 
eventos de incontinência urinária na sexta semana, reduzindo para 47,5% na 
24ª semana; essa melhora desapareceu a partir da 48ª semana. A melhora da 
incontinência permitiu melhora da qualidade de vida12(A).

A aplicação por cistoscopia de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA 
(200 U e 300 U) em 30 pontos no detrusor, poupando a região trigonal, de 
pacientes com HDN (59) resistentes ao tratamento farmacológico foi comparada 
com o placebo em estudo JADAD 5. Observou-se melhora clínica a partir da 
segunda semana, com redução significativa da frequência de incontinência 
urinária em 50% dos eventos até a 24ª semana quando comparado ao placebo, 
sem diferenças significativas entre as doses 200 U e 300 U4(A). O tratamento 
melhorou a qualidade de vida dos pacientes13(A).

O acompanhamento de até cinco anos de pacientes com HDN tratados com 
toxina botulínica no detrusor demonstrou que 60% foram respondedores; alguns 
interromperam o tratamento apesar da eficácia da injeção, tendo sido a causa 
mais importante para esse abandono a necessidade de autocateterismo vesical 
intermitente. Isso ocorreu mais em portadores de esclerose múltipla, nos quais a 
progressão da doença dificultava a realização do cateterismo20(B). A porcentagem 
de respondedores ao estudar somente portadores de esclerose múltipla com HDN 
é menor, estimada em 46% dos casos; 31% apresentaram melhora parcial; e em 
23% dos casos o tratamento não foi eficaz21(B). 

A utilização de toxina botulínica em pacientes com BHI também foi indicada 
diante de falha do tratamento anticolinérgico oral ou de intolerância aos seus efeitos 
colaterais14,15,16(A). O maior estudo analisou 577 homens e mulheres com BHI 
refratária ao tratamento prévio, com uma média de 2,5 anticolinérgicos orais, teve 
avaliação metodológica adequada com JADAD 5, cujos resultados de benefícios 
foram avaliados por intenção de tratamento (ITT). O uso de 100 U de Toxina 
Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA aplicada em 20 locais na bexiga levou 
à redução em 47,9% dos episódios de incontinência urinária de urgência, contra 
12,5% no grupo placebo (-2,65 vs -0,87, p<0,001) na avaliação de 12 semanas. 
Houve redução também de outros sintomas, tais como o número de micções diárias 
(-2,15 vs -0,91, p<0,001), urgência miccional (-2,93 vs -1,21, p<0,001) e noctúria 
(-,045 vs -0,24, p≤0,05), melhorando, por conseguinte, a qualidade de vida16(A). 
Outro estudo envolvendo 548 portadores de BHI de ambos os sexos também 
demonstrou redução dos sintomas após tratamento com a onabotulinumtoxina A 
em 62,8% dos casos contra 26,8% do grupo placebo14(A).

A aplicação por cistoscopia de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA (≥100 
UI) em 40 locais intradetrusor poupando o trígono de pacientes com BHI resistentes 
ao tratamento farmacológico de primeira linha e com incontinência urinária (pelo 
menos oito vezes ao dia) e urgência miccional (pelo menos oito vezes por semana) 
foi avaliada em 313 pacientes, dos quais 299 mulheres, durante 36 semanas. 
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Observaram-se melhora clínica e aumento de qualidade de vida a partir da segunda 
semana – melhora mantida até a 36ª semana após o procedimento17(A). 

O tratamento com toxina botulínica melhora a qualidade de vida tanto em 
pacientes com HDN quanto com BHI17,22(A)23(B), e essa melhora da qualidade de 
vida é mantida diante das repetições das aplicações24(B).

Até o momento os ensaios clínicos randomizados que definem benefício 
utilizaram toxina botulínica onabotulinumtoxinA, e esses resultados não podem 
ser transferidos para a abobotulinumtoxinA10,25(B). 

EFEITOS ADVERSOS

Os efeitos adversos com a utilização de toxina botulínica em pacientes 
portadores de HDN são tolerados, o que permite a realização de novas aplicações, 
se necessárias26,27(B).

Os efeitos adversos mais frequentemente observados em portadores de HDN 
estão relacionados com ITU de repetição e retenção urinária26,28(B), sem aumento 
de casos diante de repetição da aplicação da toxina botulínica26(B). Outros eventos 
adversos relatados: dor relacionada ao procedimento, hematúria macroscópica e 
disfunção autonômica, fraqueza generalizada, astenia e constipação intestinal, boca 
seca, mal-estar e sintomas semelhantes a um quadro de gripe27,28(B). O aumento 
do volume residual vesical que leva à retenção urinária exige cateterismo vesical 
intermitente; portanto é prudente avaliar o paciente, ou cuidador, quanto à destreza 
manual e função cognitiva adequada para realização desse procedimento, sem 
aumentar o risco de infecções29(D). O efeito adverso em pacientes com HDN mais 
frequente é a presença de ITU, com aumento de risco absoluto de 16%, levando 
a comprometimento de um em cada seis pacientes tratados (NNH=6 com IC 95% 
3-33). A cada quatro pacientes portadores de HDN tratados, um terá retenção 
urinária que necessitará de autocateterismo vesical (NNH=4 com IC 95% 3-6)3(A).

Os efeitos adversos relacionados com o uso da toxina botulínica na população 
com BHI ocorrem em 52,1% dos casos, além de 16,6% de efeitos adversos 
inespecíficos30(B). O resíduo pós-miccional acima de 150 mL ocorre mais 
frequentemente em idosos acima de 75 anos (55% versus 42%)30,31(B), na 
presença de comorbidades (61% versus 31%) e diante de bexiga hiperativa com 
incontinência urinária (51% versus 30%). Já a retenção urinária aguda é rara, sendo 
significativamente mais frequente em homens do que mulheres (14% versus 2%) e 
em idosos acima de 75 anos (13% versus 4%). As infecções urinárias ocorrem mais 
em mulheres do que homens (22% versus 7%) e em homens ainda não submetidos 
a ressecção prostática transuretral, em relação aos que já operaram (13% versus 
2%). A hematúria macroscópica ocorre significativamente mais em bexiga hiperativa 
sem incontinência urinária e em homens que já realizaram ressecção prostática 
transuretral. A fraqueza do tronco ocorre em 7% dos pacientes e está associada 
com presença de comorbidades30(B). Em portadores de BHI há quase dez vezes 
mais probabilidade de retenção urinária aguda em homens (OR=9,2 com IC 95% 
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1,5-13,4) e com resíduo pós miccional acima de 100 mL (OR=9,9 com IC 95% 7,2-
44,7), às vezes sendo necessário cateterismo vesical intermitente. Há quase três 
vezes mais probabilidade de resíduo pós-miccional acima de 100 mL em pacientes 
com comorbidades (OR=2,4 com IC 95% 1,4-4,4), diante de bexiga hiperativa com 
incontinência urinária (OR=2,4 com IC 95% 1,1-5,4) e quando utilizada dose da 
toxina superior a 100 U30,32(B).

No maior estudo do uso de toxina botulínica em BHI, o efeito adverso mais 
frequente foi o desenvolvimento de ITU, acometendo 15,5% dos pacientes tratados 
com toxina botulínica, contra 5,9% dos que receberam placebo nas 12 primeiras 
semanas após aplicação intravesical. Não houve casos de pielonefrite. Houve 
aumento do volume residual após aplicação intravesical de toxina botulínica (32,6 
mL em 12 semanas) levando à necessidade de autocateterismo vesical em 8,6% 
dos pacientes em 12 semanas e 6,1% em qualquer momento do primeiro ciclo de 
tratamento, contra nenhum caso do grupo placebo. Retenção urinária ocorreu em 
apenas 5,4% dos pacientes tratados com toxina botulínica16(A).

Um estudo com seguimento por seis meses após o tratamento com toxina 
demonstrou efeitos colaterais como boca seca (20%), fraqueza de tronco (5%), 
pernas e braços (7-9%), fraqueza das pálpebras (9%), redução da visão (5%) e 
disfagia (5%). Não houve correlação significativa entre a dose e os efeitos adversos 
descritos31(B). Efeitos adversos, como a baixa tolerabilidade das aplicações por 
dor, o aumento das infecções urinárias e necessidade de cateterismo vesical 
intermitente colaboram para o abandono do tratamento tanto em portadores de 
HDN quanto de BHI e ocorrem em até 61,3% dos pacientes com 36 meses de 
tratamento e em 63,8% dos pacientes com 60 meses de tratamento33(B).

TÉCNICAS

A aplicação da toxina botulínica é um procedimento minimamente invasivo que 
requer cistoscopia, podendo ou não necessitar de anestesia geral/sedação27,34(B). A 
anestesia geral/sedação é utilizada tanto quanto a local (39% versus 35,6%); mas é 
possível realizar o procedimento sem anestesia sistêmica em até 22% dos casos13(B).

Não há diferenças de benefícios em relação ao local da aplicação da toxina 
botulínica 35(B); geralmente é aplicada entre 20 e 30 locais. O trígono é poupado 
pelo risco teórico de refluxo vesicoureteral (RVU)36(B). Na dose de 100 U em 
pacientes com BHI, a taxa de sucesso, independentemente do gênero, da idade e 
do local da aplicação da toxina botulínica, ocorre em média em 66,3% dos casos. 
Os resultados favoráveis de acordo com o sito de injeção variam na literatura: 
injeção intradetrusora (70%), em toda a bexiga poupando o trígono (64%), ou 
bexiga inclusive o trígono (68%)30(B). Para portadores de BHN, a dose preconizada 
é de 200 U, também administrada em 20 a 30 pontos da bexiga. Nestes, a taxa de 
sucesso (respondedores) é de 60% em cinco anos de seguimento20(B).

Um estudo de longo prazo evidenciou a não necessidade de utilização de 
antibioticoterapia profilática para aplicação de toxina botulínica33(B).
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SÍNTESE DE EVIDÊNCIA

Há benefício na utilização de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA em 
pacientes com disfunção da bexiga decorrente de lesão de medula espinhal ou 
esclerose múltipla e refratários ao tratamento farmacológico com anticolinérgicos 
orais e tratamento comportamental. O seu uso melhora a incontinência urinária 
de um em cada três pacientes com HDN tratados por até seis a oito meses. A 
cada seis pacientes tratados, um terá infecção urinária; a cada quatro pacientes 
tratados, um terá retenção urinária que necessitará de autocateterismo vesical. 
A toxina deve ser injetada em 20 a 30 locais acima do trígono, orientada por 
cistoscopia. O benefício permite redução da incontinência urinária e melhora a 
qualidade de vida, e ocorre independentemente do uso concomitante de drogas 
anticolinérgicas orais. Os benefícios são semelhantes para doses de 200 U ou 300 
U, sendo sugerido o uso da menor dose. Os efeitos adversos mais frequentes são 
as infecções e retenções urinárias, que exigem cateterismo vesical intermitente.

Há benefício na utilização de Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA em 
pacientes com disfunção de bexiga não decorrente de complicações neurológicas 
(BHI) e refratários ao tratamento farmacológico com anticolinérgicos e tratamento 
comportamental que permaneçam com bexiga hiperativa idiopática (BHI) refratária 
com vários episódios diários de incontinência urinária. A toxina deve ser injetada 
em 20 a 30 locais acima do trígono, orientada por cistoscopia. Há redução de duas 
a quatro vezes sobre o placebo nos sintomas incontinência urinária, número de 
micções, urgência miccional e noctúria. Os efeitos adversos mais frequentes são 
ITU e retenção urinária que exige autocateterismo vesical intermitente. A cada 
seis pacientes tratados, um terá infecção urinária; a cada 16 tratados, um terá 
dificuldade de micção e necessitará de autocateterismo vesical. Também pode 
levar a hematúria macroscópica e fraqueza de tronco.

Candidatos ao tratamento com Toxina Botulínica tipo A – OnabotulinumtoxinA 
necessitam ser avisados   de que o efeito da toxina é transitório e as injeções 
repetidas serão necessárias para manter o efeito a longo prazo. 
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base de 
dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários clínicos 
reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes sintaxes: 
Urinary Stress Incontinence; Incontinence, Urinary Stress; Stress Incontinence, 
Urinary; Physical Examinations; Medical History Taking; Urodynamics; Bandage. Os 
artigos foram selecionados após avaliação crítica da força de evidência científica, e 
utilizadas para as recomendações as publicações de maior força. As recomendações 
foram elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo 
independente especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Destacar as melhores evidências disponíveis relacionadas à propedêutica da 
incontinência urinária.

INTRODUÇÃO 

Incontinência urinária é definida como qualquer perda involuntária de urina 
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objetivamente demonstrável que tenha repercussão social, acarretando problemas 
de saúde adicionais e, por conseguinte, impactando negativamente a qualidade de 
vida1(D). Por causa da existência de diferentes tipos e graus de incontinência urinária, 
portadores dessa afecção apresentam sintomas e sinais comuns para cada tipo. O 
diagnóstico é essencialmente clínico e baseado em uma história clínica bem colhida e 
exame físico detalhado. Ambos fornecem a estrutura para o diagnóstico e tratamento 
subsequente, embora possa ser confirmado por meios auxiliares de diagnóstico. 

1. QUAIS ASPECTOS DEVEM SER AVALIADOS PELA HISTÓRIA 
CLÍNICA NO DIAGNÓSTICO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA?

Sintomas de incontinência urinária acometem indivíduos de todas as idades 
e ambos os sexos. A história da incontinência urinária deve informar aspectos 
relativos ao início dos sintomas, duração, frequência de perdas, gravidade, hábito 
intestinal, fatores precipitantes, sintomas associados – como urgência miccional, 
frequência urinária, noctúria, hesitância, esvaziamento incompleto, disúria – 
e descrição do impacto sobre a qualidade de vida, que pode ser avaliada de 
diversas maneiras, mas somente questionários estruturados podem medir a 
condição e refletir a visão dos pacientes sobre ela, assegurando consistência e 
objetividade na avaliação2-4(B)5-7(C)8(D).

Estudo de revisão sistemática demonstrou que a história clínica apresenta 
baixos valores preditivos em comparação ao diagnóstico urodinâmico final. 
Identificou-se que pacientes com queixa de perda urinária aos esforços 
podem ter, na avaliação urodinâmica, o componente de esforço, contrações 
involuntárias ou mesmo a coexistência de ambos9(A). A história clínica 
consistente com diagnóstico de perda urinária ao esforço, quando comparado 
ao diagnóstico final obtido por estudo urodinâmico, revela sensibilidade de 90% 
e baixa especificidade (55%), com valor preditivo positivo de 75%, resultando, 
dessa maneira, em elevados índices de resultados falso-positivos9(A). Nesse 
mesmo estudo observou-se que, na predição de hiperatividade do detrusor, 
os relatos da história estão associados a baixa sensibilidade e especificidade 
(73% e 52% respectivamente). Da mesma forma, para a incontinência urinária 
mista a história possui baixa sensibilidade e especificidade (48% e 65% 
respectivamente)9(A).

Outros tópicos importantes que devem ser avaliados são obesidade, status hor-
monal, história obstétrica, tabagismo, ingesta hídrica, atividade física e sexual, 
medicamentos que atuam no sistema nervoso central e no trato urinário inferior, 
além de cirurgia pélvica prévia. Outras condições que levam à incontinência e que 
devem ser investigadas são infecções do trato urinário, neoplasia vesical, litíase 
vesical, obstrução infravesical, fatores emocionais e sinais que possam sugerir 
doenças neurológicas.
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Recomendações
A história da incontinência urinária deve incluir questões relativas ao início e curso dos 
sintomas, frequência de perda, sintomas associados e precipitantes, hábito intestinal, 
medicamentos em uso e terapias prévias. É de fundamental importância a avaliação do 
grau de comprometimento da qualidade de vida.

A história do paciente não deve ser o único determinante para o diagnóstico da inconti-
nência de esforço genuína ou hiperatividade do detrusor em virtude do baixo valor predi-
tivo. Seu valor recai sobre a identificação de pacientes que necessitam de investigação.

2. QUAIS ASPECTOS DEVEM SER AVALIADOS NO EXAME 
FÍSICO E QUAL O SEU VALOR NO DIAGNÓSTICO DA 
INCONTINÊNCIA URINÁRIA?

Embora a história forneça dados relacionados à incontinência urinária, é 
frequente não se obter o diagnóstico, uma vez que os sintomas urinários podem 
ser similares mesmo diante de etiologias diferentes. Isso faz do exame físico parte 
integrante da avaliação uroginecológica da paciente10(D). O exame físico faz parte 
da rotina da investigação ginecológica da mulher incontinente visando reproduzir 
e caracterizar a incontinência, excluir distúrbios neurológicos, avaliar o suporte 
pélvico e excluir outras enfermidades pélvicas.

O exame físico da paciente com sintomas de incontinência urinária deve incluir 
o exame do abdome, dorso, pelve e testes neurológicos. Massas pélvicas devem 
ser pesquisadas uma vez que podem determinar efeitos compressivos sobre 
a bexiga. A mulher deve ser examinada na posição de litotomia e ortostática, de 
preferência com a bexiga cheia11(D). A demonstração clínica da perda urinária ao 
esforço em mulheres encaminhadas ao estudo urodinâmico por história compatível 
de incontinência urinária de esforço (IUE) ocorreu em apenas 41% dos casos com 
o diagnóstico final de IUE, pura ou mista. Além disso, 32% das pacientes com esse 
sinal apresentavam outro diagnóstico que não a IUE12(C). Outro estudo analisando a 
acurácia da perda urinária ao esforço concluiu que esse sinal clínico esteve presente 
em 59% das mulheres com diagnóstico final de IUE ao estudo urodinâmico. Além 
disso, 38% apresentavam outro diagnóstico como hiperatividade detrusora13(B).

A integridade do períneo e a força muscular são pesquisadas por meio da 
inspeção estática e dinâmica. O exame vaginal, com avaliação das paredes 
vaginais e colo do útero, é realizado utilizando-se espéculo. É importante investigar 
sinais de deprivação estrogênica, fístula e cicatrizes. Devem ser inspecionadas 
as paredes vaginais para identificar distopias pélvicas e outras lesões que 
podem estar associadas à incontinência urinária como divertículos uretrais. Por 
meio do toque retal testam-se a força da parede vaginal posterior e a presença 
de retocele ou enterocele, bem como o tônus do esfíncter anal. Nesse momento, 
é pesquisado o reflexo bulbocavernoso, rastreando alterações neurológicas. 
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O fórnice vaginal posterior, o colo do útero e anexos devem ser palpados para 
verificação de presença de tumores ou outras alterações. Distopias vaginais devem 
ser avaliadas e classificadas segundo recomendação da Sociedade Internacional 
de Continência14(D). Na presença de cistocele de alto grau e prolapso uterino, a 
redução para sua posição anatômica pode revelar incontinência urinária de esforço.

Recomendação
O exame físico tem importância no manejo da incontinência urinária, porém, não deve 
ser utilizado como único método diagnóstico.

3. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELA AVALIAÇÃO 
URODINÂMICA NO DIAGNÓSTICO CLÍNICO E DESFECHO 
TERAPÊUTICO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO?

Os principais objetivos do estudo urodinâmico são determinar a causa dos 
sintomas, avaliar a função do detrusor e esfíncteres e identificar fatores de risco para 
o comprometimento do trato urinário superior. É o estudo funcional do trato urinário 
baixo, compreendendo as fases de enchimento e esvaziamento vesical, avaliados 
pelas medidas das pressões vesical, uretral e abdominal. As informações obtidas a 
partir do estudo urodinâmico podem confirmar ou alterar o diagnóstico clínico e, com 
base na história clínica e exame físico, influenciar a escolha da intervenção. A avaliação 
urodinâmica é frequentemente realizada antes da correção cirúrgica da incontinência 
urinária de esforço, apesar da ausência de dados que demonstrem ser esse exame 
fundamental. O papel do estudo urodinâmico na IUE tem sido fortemente debatido, 
como atestado pelo grande número de estudos publicados sobre o tema nos últimos 
anos. No estudo duplo-cego TOMUS – Trial of Mid-Urethral Slings, em que pacientes foram 
randomizadas para tratamento cirúrgico com sling retropúbico ou transobturador após 
realização do estudo urodinâmico, pode-se identificar que o valor do VLPP (Valsalva 
leak point pressure) não esteve relacionado ao desfecho cirúrgico15(A). Apesar de 
revisão sistemática demonstrar que a avaliação urodinâmica pode contribuir para 
mudança na decisão clínica, não apresenta provas suficientes de que a realização 
desse exame determine melhores resultados no pós-operatório16(A).

O estudo multicêntrico randomizado de não inferioridade conhecido como VALUE 
– Value of Urodynamic Evaluation demonstrou que a adição do estudo urodinâmico à 
avaliação ambulatorial realizada durante o pré-operatório de pacientes portadoras de 
incontinência urinária de esforço não complicada não determinou, em comparação 
àquelas submetidas apenas à avaliação ambulatorial, alteração no sucesso do 
tratamento, considerado como desfecho primário após 12 meses de seguimento e 
analisado por intermédio do questionário UDI – Urogenital Distress Inventory e escala 
PGI-I – Patient Global Impression of Change (taxa de sucesso do tratamento de 76,9% 
[203 de 264 mulheres] no grupo estudo urodinâmico-avaliação ambulatorial, e 77,2% 
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[200 de 259 mulheres] no grupo submetido à avaliação ambulatorial apenas)17(A). 
É curioso notar, no entanto, que, apesar de o estudo urodinâmico, conduzido após 
a avaliação ambulatorial, determinar mudança no diagnóstico clínico em 57% dos 
casos, raramente determinou modificação no plano terapêutico inicialmente proposto, 
contribuindo para alteração ou modificação da cirurgia inicialmente planejada em 
apenas 5,4 e 6,8% dos casos respectivamente18(A).

Em concordância com esses achados, o estudo VUSIS – Value of Urodynamics before 
Stress Incontinence Surgery, multicêntrico longitudinal observacional com incorporação 
de ensaio clínico randomizado de não inferioridade, desenhado para avaliação do 
estudo urodinâmico na investigação pré-operatória de mulheres com sintomas de 
incontinência urinária de esforço, identificou que, nos casos de IUE não complicada 
predominante ou mista, o tratamento cirúrgico imediato não demonstrou inferioridade 
ao tratamento conduzido de acordo com os achados da avaliação urodinâmica19(A).

Recomendação
O estudo urodinâmico determina mudança no diagnóstico clínico, entretanto, com pouca 
frequência contribui para mudança no plano terapêutico proposto inicialmente.

4. QUAL É O VALOR DESEMPENHADO PELO TESTE DO 
ABSORVENTE (PAD-TEST) NO DIAGNÓSTICO CLÍNICO DA 
INCONTINÊNCIA URINÁRIA?

Trata-se de exame não invasivo de avaliação objetiva e indireta da perda 
urinária. Consiste na colocação de protetor (absorvente), com peso previamente 
aferido, junto ao meato uretral externo e após período de tempo variável, no qual 
a paciente realiza algumas manobras de esforço, é retirado e pesado novamente. 
A diferença nos pesos caracteriza a perda de urina.

Estudo analisando a aplicabilidade, adesão e reprodutibilidade do pad-test de 
uma hora na avaliação objetiva da incontinência urinária identificou sensibilidade 
de 94% e especificidade de 45% para qualquer perda urinária em comparação à 
avaliação urodinâmica20(B). Outro estudo prospectivo, analisando a concordância 
dos achados do pad-test de 48 horas comparados aos resultados obtidos a partir 
do estudo urodinâmico, identificou sensibilidade de 92% e especificidade de 72% 
no diagnóstico da incontinência urinária de esforço21(B).

Recomendação
O teste do absorvente é método simples e útil em estimar a gravidade da incontinência 
urinária, podendo ser utilizado na monitorização dos efeitos terapêuticos e documentação 
da perda de urina quando esta não é verificada na clínica ou na avaliação urodinâmica. 
Apesar dos elevados valores de sensibilidade encontrados, em virtude da falta de padroni-
zação, mais estudos que apresentem os dados de forma adequada são necessários.
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5. QUAL É O VALOR DESEMPENHADO PELO “TESTE DO 
COTONETE” (Q-TIP TEST) NO DIAGNÓSTICO CLÍNICO DA 
INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO?

O Q-tip test foi introduzido em 1971 por Crystle e cols. com o objetivo de 
determinar qual procedimento cirúrgico seria o mais apropriado para o 
tratamento de pacientes com incontinência urinária de esforço22(C). Consiste 
na inserção de haste flexível com ponta de algodão na uretra da paciente 
e, durante manobra de esforço, observa-se o grau de mobilidade do colo 
vesical (ângulo da junção uretrovesical). Esses investigadores relataram que o 
movimento da haste com o esforço revelaria o grau de rotação axial uretral e 
da junção uretrovesical.

Dois estudos analisaram a capacidade do Q-tip test na avaliação da medida 
do ângulo formado entre a haste e o plano horizontal para diagnóstico da 
incontinência urinária de esforço em comparação à avaliação urodinâmica. 
Ambos os trabalhos apresentaram dados de forma que permitissem o cálculo 
da sensibilidade e especificidade, no entanto, diferentes pontos de corte foram 
utilizados para classificação de resultado positivo. Considerando o ponto de 
corte ≥35 graus, observaram-se sensibilidade de 75% e especificidade de 
58%. Já com ponto de corte ≥30 graus, a sensibilidade e especificidade foram 
ambas iguais a 53%23,24(B).

Recomendação
O Q-tip test sozinho não se sustenta como teste diagnóstico. Quando apresenta resultado 
positivo, o diagnóstico de incontinência urinária de esforço genuína é possível, embora 
não absoluta. Teste negativo não afasta o diagnóstico de incontinência urinária de esforço.

6. QUAL É O VALOR DESEMPENHADO PELO DIÁRIO MICCIONAL 
NO DIAGNÓSTICO CLÍNICO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA?

O diário miccional é importante teste que fornece informação imparcial 
sobre o ritmo miccional do paciente, podendo ser confrontado com a história 
clínica. Trata-se de registro de todos os dados relacionados à ingestão de 
líquidos, necessidade de urinar e eventuais perdas urinárias. Importantes 
variáveis podem ser extraídas do diário miccional como débito urinário diurno 
e noturno, capacidade vesical funcional, número de micções durante o dia e a 
noite e o número de episódios de incontinência urinária. Testes de validação têm 
demonstrado que o diário de 24 horas é suficiente para a maioria dos propósitos, 
mas no período de três dias é mais preciso.

Estudo retrospectivo analisando o emprego do diário miccional de sete 
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dias para diagnóstico da incontinência urinária em mulheres com queixa de 
perda de urina aos esforços identificou que em 81% das 555 mulheres com 
sintomas sugestivos de IUE genuína e que apresentavam diário miccional 
normal demonstraram, ao estudo urodinâmico, diagnóstico de incontinência 
urinária25(B).

Recomendação
O diagnóstico da incontinência urinária de esforço não pode ser realizado com segu-
rança a partir da história clínica (mesmo que sugestiva) nem afastado mesmo quando 
da presença de diário miccional normal.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   88 12/08/2014   11:45:52



Diretrizes Urologia 89

REFERÊNCIAS
1. Abrams P, Cardozo L, Fall M, Griffiths D, Rosier P, Ulmsten U, et al. The standardisation of 

terminology of lower urinary tract function: report from the Standardisation Sub-committee of 
the International Continence Society. Neurourol Urodyn. 2002;21(2):167-78.

2. Lagro-Janssen AL, Debruyne FM, van Weel C. Value of the patient’s case history in 
diagnosing urinary incontinence in general practice. Br J Urol. 1991;67(6):569-72.

3. Ouslander J, Staskin D, Raz S, Su HL, Hepps K. Clinical versus urodynamic diagnosis in an 
incontinent geriatric female population. J Urol. 1987;137(1):68-71.

4. Brookes ST, Donovan JL, Wright M, Jackson S, Abrams P. A scored form of the Bristol Female 
Lower Urinary Tract Symptoms questionnaire: data from a randomized controlled trial of 
surgery for women with stress incontinence. Am J Obstet Gynecol. 2004;191(1):73-82.

5. Korda A, Krieger M, Hunter P, Parkin G. The value of clinical symptoms in the diagnosis of 
urinary incontinence in the female. Aust N Z J Obstet Gynaecol. 1987;27(2):149-51.

6. Kujansuu E, Kauppila A. Scored urological history and urethrocystometry in the differential 
diagnosis of female urinary incontinence. Ann Chir Gynaecol. 1982;71(4):197-202.

7. Sandvik H, Hunskaar S, Seim A, Hermstad R, Vanvik A, Bratt H. Validation of a severity 
index in female urinary incontinence and its implementation in an epidemiological survey. J 
Epidemiol Community Health. 1993;47(6):497-9.

8. Blaivas JG. Female lower urinary tract symptoms: pharmacotherapeutic consequences. BJU Int 
2000;86(Suppl 2):1-9.

9. Jensen JK, Nielsen FR Jr, Ostergard DR. The role of patient history in the diagnosis of 
urinary incontinence. Obstet Gynecol. 1994;83(5 Pt 2):904-10.

10. Julian TM. Physical examination and pretreatment testing of the incontinent woman. Clin 
Obstet Gynecol. 1998;41(3):663-71. 

11. Flisser AJ, Blaivas JG. Evaluating incontinence in women. Urol Clin North Am. 
2002;29(3):515-26.

12. Haylen BT, Sutherst JR, Frazer MI. Is the investigation of most stress incontinence really 
necessary? Br J Urol. 1989;64(2):147-9.

13. Carey MP, Dwyer PL, Glenning PP. The sign of stress incontinence--should we believe 
what we see? Aust N Z J Obstet Gynaecol. 1997;37(4):436-9.

14. Bump RC, Mattiasson A, Bø K, Brubaker LP, DeLancey JO, Klarskov P, et al. The 
standardization of terminology of female pelvic organ prolapse and pelvic floor dysfunction. 
Am J Obstet Gynecol. 1996;175(1):10-7.

15. Richter HE, Albo ME, Zyczynski HM, Kenton K, Norton PA, Sirls LT, et al. Retropubic 
versus transobturator midurethral slings for stress incontinence. N Engl J Med. 
2010;362(22):2066-76.

16. Clement KD, Lapitan MC, Omar MI, Glazener CM. Urodynamic studies for management 
of urinary incontinence in children and adults. Cochrane Database Syst Rev. 
2013;10:CD003195. 

17. Nager CW, Brubaker L, Litman HJ, Zyczynski HM, Varner RE, Amundsen C, et al. A 
randomized trial of urodynamic testing before stress-incontinence surgery. N Engl J Med. 

Livro Diretrizes AMB Final.indd   89 12/08/2014   11:45:52



Diretrizes Urologia90

2012;366(21):1987-97. 

18. Sirls LT, Richter HE, Litman HJ, Kenton K, Lemack GE, Lukacz ES, ET al. The effect 
of urodynamic testing on clinical diagnosis, treatment plan and outcomes in women 
undergoing stress urinary incontinence surgery. J Urol. 2013;189(1):204-9.

19. van Leijsen SA, Kluivers KB, Mol BW, Hout Ji, Milani AL, Roovers JP, et al. Value of 
urodynamics before stress urinary incontinence surgery: a randomized controlled trial. 
Obstet Gynecol. 2013;121(5):999-1008.

20. Jørgensen L, Lose G, Andersen JT. One-hour pad-weighing test for objective assessment 
of female urinary incontinence. Obstet Gynecol. 1987;69(1):39-42. 

21. Versi E, Orrego G, Hardy E, Seddon G, Smith P, Anand D. Evaluation of the home pad test 
in the investigation of female urinary incontinence. Br J Obstet Gynaecol. 1996;103(2):162-
7.

22. Crystle CD, Charme LS, Copeland WE. Q-tip test in stress urinary incontinence. Obstet 
Gynecol. 1971;38(2):313-5.

23. Bergman A, McCarthy TA, Ballard CA, Yanai J. Role of the Q-tip test in evaluating stress 
urinary incontinence. J Reprod Med. 1987;32(4):273-5.

24. Montz FJ, Stanton SL. Q-Tip test in female urinary incontinence. Obstet Gynecol. 
1986;67(2):258-60.

25. James M, Jackson S, Shepherd A, Abrams P. Pure stress leakage symptomatology: is it 
safe to discount detrusor instability? Br J Obstet Gynaecol. 1999;106(12):1255-8.

Dr. José Carlos Cezar I. Truzzi é coordenador de Urologia do Fleury Medicina e Saúde.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   90 12/08/2014   11:45:52



Diretrizes Urologia 91

9 INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO: 
TRATAMENTO NÃO CIRÚRGICO E NÃO 

FARMACOLÓGICO

 
Carlos Alberto Ricetto Sacomani 
Fernando Gonçalves de Almeida
Júlio Resplande de Araújo Filho

Márcio de Carvalho
Ricardo Simões

Wanderley Marques. Bernardo 

DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de 
cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas 
seguintes sintaxes: Urinary Incontinence, Stress; Electric Stimulation Therapy; 
Exercise Therapy; Biofeedback; Muscle Contraction; Pessaries. Os artigos 
foram selecionados após avaliação crítica da força de evidência científica 
por especialistas em ginecologia, e utilizadas para as recomendações as 
publicações de maior força. As recomendações foram elaboradas a partir 
de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo independente 
especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Oferecer um guia prático, destacando as melhores evidências disponíveis 
relacionadas ao tratamento não cirúrgico e não farmacológico da incontinência 
urinária de esforço.
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INTRODUÇÃO

A incontinência urinária (IU) na mulher é definida pela Sociedade Internacional 
de Continência como qualquer perda involuntária de urina, podendo ser 
classificada como incontinência urinária de esforço, hiperatividade do detrusor 
ou incontinência urinária mista1. Normalmente essa perda é uma condição 
que provoca um grande impacto na qualidade de vida das pacientes, sendo os 
episódios de incontinência causadores de constrangimento social, disfunção 
sexual e baixo desempenho profissional. Além disso, as pacientes comumente 
relatam preocupação e embaraço com o odor de urina, dificuldade durante o 
intercurso sexual, por medo de perder urina ou de precisar interrompê-lo para 
urinar, e alterações do sono.

A prevalência da incontinência urinária varia de acordo com o sexo e a idade. 
Estudo epidemiológico identificou que 7% das mulheres com idade entre 20 e 39 
anos apresentam incontinência. Entre 40 e 59 anos, 17%; dos 60 aos 79 anos, 
23%; e 32% acima dos 80 anos2. Com o aumento progressivo da expectativa de 
vida da população, o número de mulheres na meia-idade tende a aumentar cada 
vez mais, sobretudo quando a IU se torna mais prevalente. Dessa forma, haverá 
um número crescente de casos, e muitos deles não serão diagnosticados pela 
falta de busca no tratamento e pela crença de que a IU é uma condição normal e 
resultado do processo de envelhecimento, e não uma doença.

As opções de tratamento para incontinência urinária podem ser cirúrgica ou não 
cirúrgica (conservadora), sendo esta composta de terapêutica comportamental, 
treinamento muscular do assoalho pélvico (TMAP), biofeedback (BF), estimulação 
elétrica (ES), cones vaginais e tratamento farmacológico, variando de acordo 
com cada caso ou tipo de IU.

1. NO QUE CONSISTE O TRATAMENTO COMPORTAMENTAL E 
QUAIS SÃO OS SEUS EFEITOS SOBRE A INCONTINÊNCIA 
URINÁRIA DE ESFORÇO?

O tratamento comportamental (TC) visa à análise do comportamento 
miccional e dos fatores contributivos para a incontinência urinária, o que 
permite alterar a relação de sintoma da paciente e seu ambiente objetivando 
a modificação de maus hábitos miccionais. Programas comportamentais são 
geralmente construídos em torno de duas abordagens: uma concentrando-
se em modificar a função da bexiga pela mudança de hábitos urinários e a 
outra visando à orientação de habilidades para melhorar a força muscular do 
assoalho pélvico, o controle e treinamento comportamental com supressão 
de urgência.

O TC compreende a realização do diário miccional, a educação da paciente 
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em relação ao hábito urinário, estratégias para o controle do desejo miccional 
e orientações para dieta e ingesta hídrica3(A)4(D).

DIÁRIO MICCIONAL

A automonitorização é o primeiro passo para a identificação dos hábitos 
miccionais, sendo o diário miccional de fundamental importância em qualquer 
programa comportamental. A partir do registro do horário, volume, frequência 
miccional, episódios de incontinência (circunstância da perda), frequência do 
uso de absorvente, ingestão hídrica e hábitos intestinais, planos de intervenção 
comportamental apropriados são traçados, além de a paciente poder ser orientada 
sobre o funcionamento do seu trato urinário. O diário permite ainda monitorar os 
sintomas e acompanhar o progresso do tratamento5(B).

TREINAMENTO VESICAL

O treinamento vesical foi originalmente desenvolvido para o tratamento da 
urge-incontinência. Consiste em micções em intervalos programados e tem como 
objetivo fazer com que os pacientes adquiram gradativamente maior controle sobre 
a sua função miccional, sobre os episódios de urgência miccional e consigam, 
dessa forma, reduzir os episódios de incontinência. A finalidade da reeducação 
vesical é aumentar a capacidade funcional da bexiga.

Apesar de limitadas, existem evidências demonstrando que a instituição 
de programas de treinamento vesical se encontra associada à redução dos 
episódios de incontinência urinária, entretanto, resultados a longo prazo não 
são conhecidos6,7,8(A)9,10,11(B). Ensaio clínico randomizado comprovou redução 
significativa nos episódios de incontinência urinária, principalmente nos casos em 
que a hiperatividade do detrusor estava presente, em programa comportamental 
no qual as micções foram estabelecidas em horários programados em mulheres 
com diferentes tipos de incontinência urinária12(A).

REDUÇÃO NA QUANTIDADE DE LÍQUIDO INGERIDO

Não existem evidências concludentes sobre o impacto gerado pela redução na 
quantidade de líquidos ingeridos em geral sobre a melhora na queixa de perda 
urinária por esforço assim como dos sintomas urinários, apesar de ensaio clínico 
randomizado demonstrar redução na frequência urinária e episódios de urgência 
miccional em mulheres com hiperatividade detrusora e incontinência urinária de 
esforço13(B). Para essas pacientes é importante orientar a redução na quantidade 
de cafeína ingerida bem como de outras substâncias irritantes da bexiga, uma vez 
que estudos urodinâmicos têm demonstrado a ocorrência de elevação da pressão 
do detrusor mediante consumo desses alimentos14(B)15,16,17(C). 
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PERDA DE PESO

A obesidade é atualmente um reconhecido fator de risco para a incontinência 
urinária, e a associação entre ambas afeta drasticamente a qualidade de vida 
das pacientes. Estudos demonstram melhora significativa nos sintomas de 
incontinência urinária em mulheres que apresentam perda de peso18(A)19,20(B).

OBSTIPAÇÃO INTESTINAL

A obstipação intestinal tem sido apresentada como fator contributivo para 
a incontinência urinária em mulheres, particularmente em pacientes que se 
encontram institucionalizadas21(B)22(C)23(D). Em casos graves, a impactação fecal 
pode ser um fator irritante nos casos de bexiga hiperativa ou obstruir a micção 
normal, causando o esvaziamento incompleto da bexiga e, por conseguinte, 
incontinência por transbordamento24(C).

Recomendação
O tratamento comportamental é método seguro e reversível, não necessitando de 
equipamentos especiais, entretanto exigindo participação ativa do paciente. Indivíduos 
motivados, na sua grande maioria, demonstram algum grau de melhora na queixa de 
incontinência urinária após introdução de programa comportamental, mas há muita 
variabilidade no resultado e pouco se sabe sobre as características dos pacientes que 
melhor respondem à terapia comportamental25,26(B). Isso torna a TC razoável como 
primeira linha de abordagem no tratamento da incontinência urinária e outros sintomas 
do trato urinário inferior em mulheres.

2. NO QUE CONSISTE O TREINAMENTO DA MUSCULATURA DO 
ASSOALHO PÉLVICO?

O treinamento da musculatura do assoalho pélvico (TMAP) é constituído por 
programa no qual as pacientes são ensinadas a contrair a musculatura do assoalho 
pélvico (MAP) pelo maior tempo que elas conseguirem, com a máxima força que 
puderem, repetidas vezes ao longo do dia, favorecendo a continência através do 
fortalecimento da musculatura perineal. Tem por objetivo o fortalecimento da MAP 
na tentativa de preservar o suporte anatômico dos órgãos pélvicos e trabalhar o 
mecanismo esfincteriano da uretra para manter a pressão uretral adequada27(D).

O TMAP tem sido usado para prevenção e tratamento da incontinência 
urinária de esforço e mista, podendo ser empregado como monoterapia 
ou associado a outras modalidades de fisioterapia como cones vaginais, 
biofeedback e eletroestimulação.
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Recomendação
O treinamento da musculatura do assoalho pélvico pode ser oferecido como tratamento 
de primeira linha em pacientes portadoras de incontinência urinária de esforço e mista. 
Não possuindo contraindicações nem efeitos colaterais, fundamenta-se na melhoria da 
resistência da uretra e do suporte das vísceras pélvicas, através do incremento da força 
de contração voluntária dos músculos do assoalho pélvico28(B).

3. QUAL É O PAPEL DESEMPENHADO PELOS EXERCÍCIOS 
PERINEAIS NO TRATAMENTO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA 
DE ESFORÇO?

Os exercícios perineais propostos por Arnold Kegel para o treinamento da 
musculatura do assoalho pélvico (TMAP) consistem em séries de contração 
voluntária e relaxamento da musculatura perineal29(D). Representando opção 
pouco onerosa e com virtual ausência de efeitos colaterais, eles têm como objetivos 
principais ensinar a paciente a contrair a musculatura perineal antes e manter ao 
longo dos esforços com o intuito de estabilizar o colo vesical durante o aumento 
da pressão abdominal e assim prevenir a perda urinária; e melhorar o suporte dos 
órgãos pélvicos durante os esforços ao promover elevação do platô do levantador 
na pelve e hipertrofia da musculatura perineal.

Os exercícios de fortalecimento da MAP por meio da fisioterapia, desde que 
supervisionados e orientados adequadamente, promovem redução significativa 
das perdas urinárias nas portadoras de incontinência urinária de esforço e 
mista, contribuindo para melhora expressiva na qualidade de vida30-35(B). 
Estudo controlado incluindo mulheres com queixa de incontinência urinária de 
esforço com teste do absorvente positivo e ausência, ao estudo urodinâmico, 
de hiperatividade do detrusor identificou, após randomização das pacientes 
a programa de exercícios perineais supervisionados por fisioterapeuta pelo 
período de seis meses, melhora significante tanto na qualidade de vida quanto 
na avaliação objetiva de perda urinária36(B).

Os melhores resultados, no entanto, são obtidos nos casos com comprometimento 
leve ou moderado, sendo os casos severos associados aos piores resultados34,37(B).

Recomendação
O treinamento para fortalecimento da musculatura do assoalho pélvico por meio dos 
exercícios perineais tem apresentado resultados expressivos na melhora dos mecanismos 
de continência. Mulheres portadoras de incontinência urinária de esforço quando 
adequadamente selecionadas, quanto ao grau e à gravidade das perdas urinárias, e tratadas 
com exercícios perineais apresentam maiores taxas de melhora e cura dos sintomas38(A).
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4. A ASSOCIAÇÃO DO BIOFEEDBACK AOS EXERCÍCIOS PERINEAIS 
NO TRATAMENTO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO 
APRESENTA RESULTADOS SUPERIORES QUANDO COMPARADA 
À PRÁTICA ISOLADA DOS EXERCÍCIOS PERINEAIS?

O biofeedback é uma técnica na qual, utilizando-se equipamento eletromecânico, 
a informação sobre o processo fisiológico, normalmente inconsciente, é apresentada 
à paciente e ao terapeuta na forma de sinal visual, auditivo ou tátil. Atua como 
adjuvante no treinamento da musculatura do assoalho pélvico, auxiliando as 
pacientes a controlar e valorizar a força das contrações. Existem várias técnicas 
de biofeedback como perineômetro e eletromiografia, utilizados na medida da 
atividade muscular perineal ou do esfíncter anal externo.

Estudo com seguimento de seis meses (4,5 meses após seis semanas de 
tratamento) reportou que mulheres não submetidas ao treinamento da MAP com 
exercícios perineais associado ao biofeedback apresentaram maior propensão 
à não melhora da queixa de incontinência urinária em detrimento daquelas 
submetidas ao treinamento com biofeedback39(B). Por outro lado, em outro estudo 
com tempo de seguimento superior (2,5 anos), os resultados de cura e melhora no 
quadro de incontinência urinária, apesar de favorecerem pacientes submetidas ao 
treinamento associado ao biofeedback, não demonstraram diferença significante 
em relação às pacientes mantidas sob acompanhamento fisioterápico isolado40(B).

Ensaio clínico aleatorizado, desenhado para avaliar o efeito da adição do 
biofeedback ao treinamento dos músculos do assoalho pélvico para o tratamento 
da incontinência urinária de esforço, constatou que a adição do biofeedback não 
influenciou significativamente os efeitos do tratamento41(B). 

Outro estudo, também randomizado, demonstrou que, após um ano de seguimento, 
o TMAP com ou sem o auxílio do biofeedback domiciliar evitou a cirurgia ginecológica 
em 68,8% e 52,6% das pacientes, respectivamente, sem contudo demonstrar 
diferença significante42(B). Nesse estudo, pode-se perceber que a associação do 
biofeedback permitiu maior acompanhamento da atividade muscular e melhora 
da continência em comparação ao TMAP com exercícios perineais isoladamente, 
sendo que a taxa global de cura ou melhora foi comparável entre os grupos42(B).

Recomendação
A adição do biofeedback ao treinamento da musculatura do assoalho pélvico realizado 
com exercícios perineais não influencia de forma significativa as taxas de cura e de 
melhora da incontinência urinária de esforço3(A).
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5. A ELETROESTIMULAÇÃO ENDOVAGINAL APRESENTA 
RESULTADOS SUPERIORES AO TREINAMENTO DA 
MUSCULATURA DO ASSOALHO PÉLVICO POR MEIO DOS 
EXERCÍCIOS PERINEIAS NO TRATAMENTO DA INCONTINÊNCIA 
URINÁRIA DE ESFORÇO?

A eletroestimulação neuromuscular é técnica que pode ser realizada por via 
vaginal, anal ou com eletrodos de pele. A corrente elétrica, quando utilizada para 
casos de incontinência urinária de esforço, leva a contração do esfíncter externo 
da uretra e a contração dos músculos esqueléticos do assoalho pélvico para 
elevação do colo vesical e alongamento da uretra proximal43(D). Dependendo dos 
parâmetros de corrente utilizada (intensidade e frequência), possibilita inibição 
do músculo detrusor, por meio da estimulação do nervo pudendo, diminuindo 
o número de micções e aumentando a capacidade vesical44(D). É necessário 
que a inervação do pudendo esteja preservada, pelo menos parcialmente, para 
que haja condução do estímulo nervoso. A eletroestimulação tem sido sugerida 
como tratamento da incontinência urinária de esforço e da hiperatividade do 
detrusor, podendo ser utilizada como terapia isolada ou associada a outros tipos 
de tratamento, entretanto evidências não demonstram benefícios com relação à 
melhora da incontinência urinária quando utilizada em monoterapia45-48(B)49,50(C). 

Ensaio clínico randomizado comparando o treinamento da musculatura do assoalho 
pélvico (TMAP) por meio dos exercícios perineais, eletroestimulação endovaginal 
(frequência de 50 HZ) e utilização de cones vaginais no tratamento da incontinência 
urinária de esforço genuína identificou, ao final do segmento, superioridade dos 
exercícios perineais, sendo observada após a intervenção melhora objetiva e subjetiva 
significativamente maior nas mulheres do grupo de exercícios33(B).

Todavia, outro estudo também randomizado abrangendo mulheres portadoras 
de incontinência urinária de esforço com teste do absorvente positivo demonstrou 
que todos os tratamentos, incluindo cones vaginais, exercícios perineais e 
eletroestimulação, foram efetivos na melhora da qualidade de vida analisada por 
intermédio de questionário36(B). Nesse estudo, quando realizada comparação 
entre os grupos de intervenção, nenhuma diferença significativa foi identificada e, 
analisando-se o diário miccional, as modalidades de tratamento proporcionaram 
redução nos episódios de incontinência urinária de esforço em comparação ao grupo 
controle, não existindo diferença significativa entre os grupos de tratamento36(B).

Recomendação
Apesar de os estudos aplicarem as intervenções em pequenos grupos de mulheres, 
prejudicando o poder de generalização dos resultados, os efeitos encontrados nos grupos 
de intervenção que utilizaram os exercícios para o treinamento da musculatura do assoalho 
pélvico sugerem que essa modalidade de tratamento apresenta melhores resultados em 
relação às pacientes submetidas à eletroestimulação endovaginal em monoterapia.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu 
de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas 
nas seguintes sintaxes: Urinary Incontinence AND (Suburethral Slings OR 
Transobturator Tape OR Tape, Transobturator OR Tension-Free Vaginal Tape OR 
Vaginal Tapes, Tension-Free) AND Burch Colposuspension AND Laparoscopic 
Burch Colposuspension AND Anesthesia AND Injection.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.
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OBJETIVO

Oferecer guia que destaque a melhor evidência relacionada ao tratamento ci-
rúrgico da incontinência urinária de esforço.

1. EM QUE TIPOS DE INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO 
A CIRURGIA DE SLING ESTÁ INDICADA E QUAIS SÃO AS 
COMPLICAÇÕES ASSOCIADAS A ESSE MÉTODO?

O diagnóstico de defeito esfincteriano é bastante impreciso e a própria 
Sociedade Internacional de Continência, que reuniu especialistas para discutir o 
tema, sugere que não se deve tomar nenhuma decisão terapêutica com base em 
diagnóstico de deficiência esfincteriana intrínseca, seja através do VLPP (Pressão 
de Perda por Valsalva), seja do perfil pressórico uretral1(C)2(D).
A cirurgia de sling pode ser usada em qualquer modalidade de incontinência 
urinária de esforço. Existem muitos trabalhos que se utilizando de diversos tipos 
de sling, sejam autólogos, sejam sintéticos, em pacientes com todas as variações 
de incontinência urinária de esforço, revelam que os resultados não apresentam 
diferença significativa3(A)4(B).
Com relação às complicações associadas à utilização dos slings temos: as 
imediatas, representadas por retenção urinária, cistites e perfuração vesical 
ou de vasos sanguíneos; e as tardias, que perfazem as disfunções miccionais, 
hiperatividade detrusora “de novo”, infecções urinárias de repetição e erosões nos 
casos dos slings sintéticos3,5,6(A)4(B).

Recomendação
Slings podem ser utilizados em qualquer tipo de incontinência urinária de esforço.

2. QUANDO INDICAMOS A COLPOFIXAÇÃO RETROPÚBICA E 
QUAIS SUAS PRINCIPAIS COMPLICAÇÕES?

A colpofixação retropúbica perdeu espaço para as cirurgias de sling por ter maior 
morbidade e demandar maior tempo de recuperação no pós-operatório. Todavia, os 
slings produzem mais disfunção miccional e cistites. A eficácia, contudo, é bastante 
semelhante, o que significa que a colpofixação retropúbica ainda pode ser indicada, 
na ausência da disponibilidade dos slings sintéticos ou minimamente invasivos.
Avaliando-se a cura objetiva, definida como teste do absorvente de 1 hora 
≤ 1 grama associado ao teste de esforço negativo ao exame urodinâmico, 
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observa-se que no período analisado de seis meses não se demonstra 
diferença estatística entre os procedimentos cirúrgicos (67,6% para o sling 
sintético e 66,4% para a colpofixação retropúbica IC 95%: -0,092 - 0,116)7(A). 
Analisando-se a taxa de cura para a incontinência urinária de esforço por 
intermédio da avaliação do teste do absorvente de 1 hora ≤ 1 grama, não são 
reportadas diferenças estatisticamente significativas para o período de 24 
meses (65,3% para o sling sintético e 58,9% para a colpofixação retropúbica 
IC 95%: -0,043 - 0,171)6(A).

Utilizando-se o questionário BFLUTS, para avaliação dos resultados subjetivos 
de cura após período de cinco anos, em virtude das perdas de seguimento 
observadas, impõe-se uma limitação para a avaliação do impacto da cirurgia no 
tratamento da incontinência urinária de esforço8(C).
Com relação às complicações cirúrgicas reportadas no intraoperatório, entre as 
quais temos a perfuração vesical e vaginal, observa-se que na cirurgia do sling 
sintético foram mais comuns (11,8% para o sling sintético e 2,1% para a colpofixação 
retropúbica IC 95%: 0,043 - 0,151)7(A). Quando são analisadas as complicações 
no pós-operatório como hematoma retropúbico, infecção da ferida operatória, 
trombose venosa profunda e lesão vascular, observa-se que para a colpofixação 
retropúbica tais desfechos se apresentam com maior frequência (5,9% para o sling 
sintético e 15,8% para a colpofixação)7(A).

Recomendação
A colpofixação retropúbica apresenta eficácia semelhante à do sling sintético para a cor-
reção da incontinência urinária de esforço no período avaliado de seis meses a dois 
anos6,7(A). A colpofixação retropúbica pode ser recomendada quando a paciente tem que 
realizar outro procedimento abdominal concomitante. Na ausência dessa necessidade, a 
cirurgia de sling sintético deve ser a primeira opção oferecida à paciente. Na ausência de 
sling sintético, a indicação ficará a critério de médico e paciente.

3. EXISTE BENEFÍCIO NA REALIZAÇÃO DO SLING 
TRANSOBTURATÓRIO QUANDO COMPARADO AO SLING 
RETROPÚBICO, COM RELAÇÃO À EFICÁCIA NO TRATAMENTO 
DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO?

Os slings retropúbicos podem ser implantados a partir do abdome ou da 
vagina, por meio da punção do espaço retropúbico (Retzius). Em ambas as 
situações, o acesso ao espaço retropúbico pode causar lesão de órgãos 
adjacentes, principalmente a bexiga e os grandes vasos9(A)10(C). Por essa 
razão, a técnica exige a realização de cistoscopia durante o ato operatório. 
Entretanto, o acesso retropúbico é o mais antigo, mais avaliado e apresenta 
resultados consistentes em todos os tipos de incontinência urinária de esforço. 
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O potencial benefício dos sling transobturatórios reside no fato de não entrarem 
no espaço retropúbico, diminuindo, portanto, os riscos de perfuração de órgãos 
adjacentes e de grandes vasos pélvicos. 
Utilizando-se a classificação ISI (Incontinence Severity Index), nota-se que a abordagem 
transobturatória, indicada para a correção da incontinência urinária de esforço, 
não demonstra inferioridade no pós-operatório quando comparada à abordagem 
retropúbica (56,8% e 58,5%, respectivamente), com valores de ISI=011(A). Ambos 
os procedimentos mostram-se igualmente bem sucedidos nos 12 meses de pós-
operatório, avaliados tanto pelo PGI-I (Patient Global Index of Improvement) quanto 
pelo EQ-5D (EuroQoL-5D), com melhoras nos sintomas de incontinência urinária 
de esforço de 71,6% para a abordagem retropúbica e 74,4% para a abordagem 
transobturatória11(A)12(B).

Com relação às complicações observadas no intraoperatório, a abordagem 
retropúbica apresenta maior número de eventos quando comparada ao acesso 
transobturatório, principalmente com relação à perfuração vesical (8% para a 
abordagem retropúbica e 0% para a abordagem transobturatória)11(A). Assim, 
pode-se deixar de realizar cistoscopia de rotina. 

Finalmente, existem dados sugerindo que, em pacientes com incontinência 
urinária mais grave (casos recidivados e casos com pressão de perda sob esforço 
menor do que 40-60 cm H2O), os resultados podem ser inferiores13(B). Em pacientes 
diagnosticadas como portadoras de deficiência intrínseca da uretra, a abordagem 
retropúbica apresenta melhores resultados, à avaliação urodinâmica, no período 
analisado de seis meses quando comparada à abordagem transobturatória 
(17,3% na abordagem retropúbica e 39% para a abordagem transobturatória 
demonstraram piora na incontinência urinária de esforço durante a repetição do 
estudo urodinâmico)14(A).

Recomendação
Nas mulheres portadoras de incontinência urinária de esforço, associada ao defeito 
intrínseco da uretra, o tratamento por meio da abordagem retropúbica apresenta 
uma redução na recorrência de incontinência urinária, à avaliação urodinâmica, 
comparando-se à abordagem transobturatória, no período analisado de seis me-
ses14(A). Quando não se leva em consideração o defeito intrínseco da uretra asso-
ciado à incontinência urinária, a abordagem transobturatória não se mostra inferior 
à retropúbica para o tratamento da incontinência urinária de esforço pelo período 
avaliado de 12 meses11(A)12(B). A abordagem transobturatória apresenta menor ris-
co de perfuração vesical11,14(A).

À luz dos dados atuais, as duas técnicas podem ser indicadas de acordo com a preferên-
cia e experiência do cirurgião; todavia as pacientes devem ser avisadas das potenciais 
diferenças na evolução de cada uma. 
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4. ENTRE AS FAIXAS TRANSOBTURATÓRIAS UTILIZADAS PARA 
CORREÇÃO CIRÚRGICA DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE 
ESFORÇO, QUAL APRESENTA MELHOR EFICÁCIA: “OUTSIDE-
IN” OU “INSIDE-OUT”?

Observando-se o sucesso cirúrgico pela avaliação da cura objetiva analisada 
por intermédio do teste de esforço negativo ao estudo urodinâmico e teste do 
absorvente de 1 hora < 1 grama, a abordagem transobturatória (inside-out) 
apresenta taxa de cura de 81,5% e a abordagem outside-in de 87,3%, não sendo 
observada diferença estatisticamente significativa entre as duas técnicas (IC 95%: 
-0,187 - 0,071) quando avaliado no período de 12 meses15(B).
Avaliando-se as complicações no intraoperatório, expressas por perfuração vesical 
e dano à uretra, observa-se ausência de complicações para a abordagem inside-
out e 1,8% para a outside-in com IC 95%: - 0,077 - 0,09115(B). Levando-se em 
consideração perfuração de parede vaginal ou lesão de mucosa, notam-se na 
abordagem outside-in 15% de eventos comparando-se com a ocorrência de 1,7% 
para a inside-out com IC 95%: 0,037 - 0,22916(A).
Considerando-se a dor no período de seis horas do pós-operatório, analisada 
por intermédio da escala de pontuação visual VAS (visual analog scale) 0-100 mm, 
observa-se que maior número de pacientes submetidas à abordagem inside-out 
necessita de terapia analgésica quando comparada à outside-in, 45% e 25%, 
respectivamente16(A). Após esse período e expandindo-se a avaliação da dor até 
24 horas de pós-operatório, não se observa diferença estatisticamente significativa 
entre os procedimentos (61,7% para abordagem inside-out e 50% para abordagem 
outside-in) com IC 95%: -0,059 - 0,293)16(A).

Recomendação
As abordagens transobturatórias inside-out e outside-in apresentam-se como procedi-
mentos cirúrgicos minimamente invasivos, acompanhados de pequenas complicações e 
similarmente eficazes para o tratamento da incontinência urinária de esforço no período 
avaliado de 12 meses15(B)16(A). Entretanto, a abordagem inside-out apresenta-se mais 
dolorosa nas primeiras seis horas após a cirurgia16(A).

Qualquer uma das duas técnicas pode ser utilizada, devendo-se levar em consideração 
a experiência do cirurgião com o material utilizado.
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5. EM PACIENTES PORTADORAS DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA 
DE ESFORÇO QUE SERÃO SUBMETIDAS À CORREÇÃO 
CIRÚRGICA, QUAL ABORDAGEM APRESENTA MELHORES 
RESULTADOS: COLPOSSUSPENSÃO LAPAROSCÓPICA OU 
SLING SINTÉTICO?

A comparação da técnica videolaparoscópica com a dos slings sintéticos tem razão 
de ser, uma vez que ambas têm proposta de oferecer menor morbidade, ou seja, são 
consideradas técnicas minimamente invasivas. Existem poucos estudos abordando 
essa questão clínica e eles sugerem que os slings são melhores (mais eficientes e 
mais simples) quando comparados à colpossuspensão laparoscópica17(A).
Avaliando-se a cura objetiva, definida como teste de esforço negativo ao exame 
urodinâmico, observa-se que no período analisado de 20,6 ± 8 meses a correção 
cirúrgica da incontinência urinária por meio do sling sintético se apresenta com 
menor número de falhas quando comparado à colpossuspensão laparoscópica 
(3,2% versus 18,8%, respectivamente)18(B). Acessando-se a taxa de cura subjetiva 
por meio do questionário UDI (Urogenital Distress Inventory) e IIQ-7 (Incontinence Impact 
Questionnaire), observa-se que no período analisado de um a dois anos ocorre 
uma melhora significativa nos episódios de incontinência relatados em ambas as 
abordagens cirúrgicas18,19(B). Entretanto, sintomas subjetivos de incontinência, 
tais como urgência miccional e incontinência urinária de esforço, apresentam-se 
significativamente mais frequentes na colpossuspensão laparoscópica18(B).

Recomendação
Os Slings sintéticos devem ser oferecidos como primeira opção de tratamento cirúrgico da 
incontinência urinária de esforço, reservando-se a colpossuspensão laparoscópica para 
os casos em que exista a necessidade de realização de outra laparoscopia concomitante. 
As pacientes, contudo, devem ser avisadas de que os resultados parecem ser inferiores.

6. QUAL ABORDAGEM APRESENTA MELHORES RESULTADOS EM 
LONGO PRAZO: COLPOSSUSPENSÃO LAPAROSCÓPICA OU 
ABERTA (TRADICIONAL)?

A validade dessa pergunta serve apenas para dar respaldo à recomendação 
da pergunta anterior, que sugere que a colpossuspensão laparoscópica pode ser 
utilizada em casos em que a paciente vai ser submetida concomitantemente a 
outro procedimento por laparoscopia.

Analisando-se as taxas de sucesso da correção cirúrgica empregando-se a 
colpossuspensão laparoscópica ou aberta (tradicional), observa-se que para o 
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período avaliado de seis e 18 meses são apresentados resultados semelhantes 
(90,9% em seis meses e 87,9% em 18 meses, para a colpossuspensão laparoscópica; 
e 90% e 85%, respectivamente, para a colpossuspensão aberta)19(B).

Recomendação
A colpossuspensão laparoscópica pode ser utilizada no tratamento cirúrgico da inconti-
nência urinária de esforço em casos nos quais a paciente será submetida concomitante-
mente a outro procedimento por laparoscopia.

7. QUAL MÉTODO APRESENTA O MELHOR RESULTADO PARA O 
TRATAMENTO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO: 
SLING AUTÓLOGO OU SINTÉTICO?

O sling autólogo demonstra como vantagens o baixo custo aliado à reduzida 
morbidade. Por outro lado, o sling sintético tem como atrativos a dissecção menos 
extensa e tempo cirúrgico reduzido. Os slings aponeutóricos e sintéticos parecem 
apresentar índices semelhantes de disfunções miccionais – os últimos, entretanto, 
exibem tempo de internação mais curto e menores índices de dor e infecção 
de ferida operatória. Por outro lado, os slings sintéticos apresentam maior índice 
de erosão de órgãos e de complicações de maior gravidade. O índice geral de 
complicações graves dos slings sintéticos é bastante baixo e não existem dados 
de complicações graves dos slings aponeuróticos, seja por ausência dessas 
complicações, seja por ausência de relatos na literatura17(A).

Avaliando-se a taxa de cura objetiva, definida como ausência de perda urinária 
à tosse ou a não utilização de absorvente, observa-se que após o período de 
seis meses tanto o sling sintético quanto o autólogo (aponeurose do músculo reto 
abdominal) se apresentam igualmente eficazes (92,9% para o sling sintético e 92% 
para o sling de aponeurose com IC 95%: -0,134 - 0,152)20(A).

Quando o tempo analisado passa a ser de 12 meses ou mais, em virtude 
das perdas de seguimento observadas, impõe-se uma limitação à avaliação do 
impacto das intervenções no tratamento da incontinência urinária de esforço21(C).

Recomendação
O sling de aponeurose do músculo reto abdominal apresenta-se tão eficaz quanto o sling 
sintético para a correção da incontinência urinária de esforço no período avaliado de seis 
meses20(A).
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8. NO TRATAMENTO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE 
ESFORÇO, QUAL É A IMPORTÂNCIA DESEMPENHADA PELA 
UTILIZAÇÃO DAS INJEÇÕES URETRAIS?

Vários agentes, tais como o politetrafluoretano, gordura autóloga, colágeno 
dérmico bovino e polímeros de silicone, já foram utilizados com resultados 
extremamente variáveis, mesmo quando comparados entre si22,23(B).

Na avaliação do sucesso terapêutico, utilizando-se como parâmetro o 
teste do absorvente de 1 hora < 2,5 gramas e a ausência de intervenção 
alternativa, observa-se que no período avaliado de 12 meses as cirurgias, 
entre as quais citamos a colpossuspensão retropúbica, colpossuspensão 
laparoscópica e cirurgias de alça, apresentam melhores resultados quando 
comparadas à injeção de colágeno na submucosa (50% para o colágeno e 
63% para a cirurgia)24(B).

Analisando-se as complicações urogenitais, entre elas retenção urinária 
e hematúria transitória, observa-se maior número de eventos na abordagem 
cirúrgica quando comparada à injeção de colágeno (31,5% para a cirurgia e 
14,1% para o colágeno)24(B).

Recomendação
A utilização do colágeno injetável apresenta resultados inferiores quando 
comparado à correção cirúrgica no tratamento da incontinência urinária de 
esforço24(B). Entretanto, tal abordagem terapêutica, associada a baixa morbidade 
e menor tempo de recuperação, deve ter resultados redefinidos para outras 
populações, tais como idosas portadoras de comorbidades que contraindicariam 
o procedimento cirúrgico.

9. O TIPO DE ANESTESIA PODE INFLUENCIAR O RESULTADO 
CIRÚRGICO DA INCONTINÊNCIA URINÁRIA DE ESFORÇO 
CORRIGIDA POR SLING SINTÉTICO?

Novos conhecimentos a respeito da fisiopatologia da incontinência urinária 
de esforço levaram ao desenvolvimento dos slings de uretra média, feitos 
com material sintético (polipropileno). Uma das vantagens atribuídas ao novo 
método é a possibilidade de realização com anestesia local. Foi postulado que 
a utilização de anestesia local permitiria à paciente realizar uma manobra de 
esforço mais eficiente durante o procedimento, fato que facilitaria ao cirurgião 
a realização do ajuste da tensão do sling. Em tese, essa medida poderia levar 
a uma maior eficácia e menor produção de distúrbios urinários obstrutivos 
secundários à hipercorreção.
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A anestesia espinhal está significativamente associada à redução da pressão 
intra-abdominal durante a correção cirúrgica por sling sintético. Entretanto, a 
eficácia dessa correção realizada sob anestesia espinhal é comparável à da 
cirurgia realizada sob o efeito da anestesia local, não demonstrando diferença 
significativa no período avaliado de 13 meses (índice de falha de 6% e 2,8% 
para anestesia local e espinhal, respectivamente, não demonstrando diferença 
significativa)25(B). 

Outro ponto importante a ser levado em consideração na indicação da 
analgesia para o tratamento cirúrgico por sling sintético da incontinência 
urinária de esforço seriam as hipercorreções, que predisporiam as pacientes à 
obstrução urinária26(B). Pacientes submetidas à correção cirúrgica sob efeito 
da anestesia geral ficam impedidas de promover a elevação da pressão intra-
abdominal, aumentando-se, portanto, o risco para tal desfecho. A correção 
cirúrgica por sling sintético por meio da anestesia epidural é comparável àquela 
realizada sob efeito da anestesia geral, não apresentando diferença significativa 
com relação ao número de pacientes que evoluíram para a retenção urinária 
(retenção urinária no grupo submetido à anestesia epidural de 7,3% e no grupo 
sob efeito de anestesia geral de 4,4%)26(B).

Recomendação
O tipo de anestesia empregada para a correção cirúrgica por sling sintético da incontinên-
cia urinária de esforço não determina diferença significativa sobre os índices de falha ou 
hipercorreção cirúrgica. Todavia, a definição da anestesia deverá ser feita por cirurgião e 
anestesista em conjunto, de acordo com as condições clínicas da paciente.

10. EXISTE DIFERENÇA DE EFICÁCIA OU DE MORBIDADE 
QUANDO DIFERENTES TIPOS DE SLING SINTÉTICO 
RETROPÚBICO SÃO COMPARADOS?

O sling sintético retropúbico introduzido a partir da região suprapúbica 
em direção à vagina apresenta perfuração vesical em 24,4% das pacientes, 
comparando-se com 23,3% quando essa implantação é realizada de maneira 
inversa, não havendo, portanto, diferença estatisticamente significativa entre 
as duas abordagens27(A).

Com relação à taxa de cura objetiva, utilizando-se o teste do absorvente 
de 1 hora ≤ 1 grama como parâmetro, observa-se que no período de pós-
operatório os resultados se apresentam semelhantes entre as duas abordagens 
retropúbicas (80,6% e 87,1%, na abordagem suprapubic arc sling e na abordagem 
tension-free vaginal tape, respectivamente)28(A). Quando o período considerado 
para avaliação da melhora objetiva da incontinência urinária de esforço passa 
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a ser de 12 meses, analisado por meio do teste do absorvente de 1 hora ≤ 
2 gramas, observam-se resultados semelhantes entre as duas abordagens 
(82,9% e 93%, respectivamente, com IC 95%: -0,037 a 0,239)27(A).

Recomendação
Comparando-se as duas abordagens retropúbicas para implantação de sling sintéticos, 
observa-se que ambos os procedimentos são igualmente eficazes para o tratamento da 
incontinência urinária de esforço, levando-se em consideração o período pós-operatório 
e de 12 meses após correção cirúrgica27,28(A). Entretanto, a escolha do tipo de sling sin-
tético retropúbico deverá ser tomada pelo cirurgião, de acordo com a sua experiência e 
treinamento, sempre levando em consideração a opinião da paciente.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu 
de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas 
nas seguintes sintaxes: (Infection, Urinary Tract OR Tract Infections, Urinary 
OR Urinary Tract Infection) AND Cystitis AND Risk Factor AND (Urinalyses 
OR Urinalysis) AND (Diagnosis, Laboratory OR Laboratory Techniques and 
Procedures) AND Staining and Labeling AND (Anti-Bacterial Agents OR Agents, 
Anti-Bacterial) AND (Diseases, Vaginal OR Vaginal Disease). Os artigos foram 
selecionados após avaliação crítica da força de evidência científica, e utilizadas 
para as recomendações as publicações de maior força. As recomendações foram 
elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo 
independente especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Apresentar as principais recomendações referentes ao diagnóstico da infecção 
do trato urinário na mulher.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   113 12/08/2014   11:45:53



Diretrizes Urologia114

INTRODUÇÃO

A infecção do trato urinário (ITU) é patologia extremamente frequente, que 
ocorre em todas as faixas etárias. Segundo dados da National Hospital Ambulatory 
Medical Care Survey, para o ano de 2007, as ITUs foram responsáveis, nos Estados 
Unidos, por mais de 8,6 milhões de consultas/ano1(B). Estima-se ainda que mais 
de 50% das mulheres apresentarão um episódio de ITU durante a vida2(B).

Do ponto de vista clínico, a infecção do trato urinário pode comprometer tanto 
o trato urinário baixo, onde a presença de bactérias se limita à bexiga, quanto 
o superior, sendo que na mulher a Escherichia coli é o patógeno mais frequente, 
associado a 75% a 95% dos episódios de cistite não complicada e pielonefrite. 
O restante dos casos encontra-se associado a outras enterobactérias como 
Staphylococcus saprophyticus, Enterococcus faecalis e Streptococcus agalactiae (estreptococo 
β-hemolítico do grupo B)3(B).

Cistite é a infecção limitada ao trato urinário inferior com sintomas de disúria, 
polaciúria e, eventualmente, dor suprapúbica4(D). Quatro sintomas e um sinal 
(disúria, frequência, hematúria, dor nas costas, dor em ângulo costovertebral) 
aumentam significativamente a probabilidade de ITU5(B). Considera-se 
complicada a cistite que ocorre em pacientes com alteração funcional ou estrutural 
do trato urinário ou com doenças que predispõem à infecção do trato urinário 
como diabetes ou aids. O uso de cateteres urinários, o transplante renal e a 
gravidez também são considerados critérios de ITU complicada6(D). Na prática, 
a ocorrência em qualquer paciente que não seja mulher, jovem, saudável e não 
grávida, na comunidade, é considerada cistite complicada. A diferenciação entre 
cistite complicada e não complicada é vital devido aos aspectos relacionados à 
evolução clínica e à escolha e duração da antibioticoterapia6(D). Pielonefrite aguda 
é a infecção do parênquima renal e do sistema pielocalicial junto com bacteriúria 
significativa, geralmente acompanhada de febre, dor lombar e calafrios6(D).

Em mulheres jovens, os maiores fatores de risco para cistite são atividade 
sexual recente ou frequente, uso de espermicida e antecedente de ITU7(A). Outros 
fatores que aumentam o risco de cistite são mudanças na flora vaginal devido à 
menopausa ou uso de antibióticos e alterações no esvaziamento vesical por causa 
da cistocele ou prolapso uterino.

1. QUAL É O PAPEL DA ANÁLISE DE URINA (UROANÁLISE, URINA 
I, ELEMENTOS ANORMAIS E SEDIMENTO, ROTINA, SUMÁRIO 
DE URINA, BIOQUÍMICA E SEDIMENTO) PARA DIAGNÓSTICO 
DE ITU NA MULHER?

A uroanálise é basicamente composta de análise física, análise química e 
exame microscópico, sendo realizada essencialmente de urina coletada do jato 
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urinário médio. A análise de urina para avaliação de leucocitúria e bacteriúria 
pode ser realizada por técnicas convencionais, com exame microscópico da urina 
centrifugada. Apesar de Kass ter definido o valor de 5 leucócitos/campo em aumento 
de 40 vezes, esse exame tem baixa reprodutibilidade, sensibilidade, especificidade 
e VPP (Valor Preditivo Positivo), identificando apenas 30% a 50% dos casos de 
ITU8(D). Por outro lado, a técnica de câmara de contagem do hemocitômetro para 
análise de urina não centrifugada tem sensibilidade de 96% na identificação de 
adultos sintomáticos com ITU, utilizando-se como piúria um valor igual a ou maior 
que 10 leucócitos/mm3 9(D).

Em mulheres com queixa de disúria, polaciúria, ausência de corrimento vaginal, 
sem fatores de risco associados e sem história de cistite recorrente, não é necessário 
realizar uroanálise e pode-se introduzir tratamento empírico. Se a história não for 
típica, então exame de urina pode ser realizado, lembrando que parâmetros como 
piúria e micro-hematúria variam conforme a hidratação da paciente, velocidade de 
centrifugação da urina e intensidade da resposta inflamatória. Resultado positivo 
para leucócitos ou nitrito correlaciona-se com 80% de probabilidade de ITU. 
Porém, um resultado negativo não exclui a probabilidade de ITU, sendo indicados 
urocultura e acompanhamento clínico5(B).

Recomendação
A uroanálise não é necessária para o diagnóstico de infecção urinária não complicada 
em mulheres com sintomas de disúria, polaciúria e ausência de corrimento vaginal.

Exame negativo não exclui a probabilidade de ITU (resultado falso-negativo para bacte-
riúria, mesmo na presença de infecção ativa), que deve ser investigada por meio de cul-
tura de urina em casos de ITU complicada. Da mesma forma, resultados falso-positivos 
podem ocorrer, como nos casos de contaminação da coleta.

2. EM MULHERES COM QUADRO CLÍNICO DE CISTITE, QUANDO 
ESTÁ INDICADA A REALIZAÇÃO DE CULTURA DE URINA?

A cultura de urina é realizada para confirmar bacteriúria e suscetibilidade do 
uropatógeno infectante, sendo que a presença de mais de 100.000 unidades 
formadoras de colônia – UFC/ml na cultura confirma, classicamente, o diagnóstico 
de ITU. Esse teste, considerado o padrão ouro do diagnóstico laboratorial de um 
quadro de infecção urinária, é indicado para todas as mulheres com suspeita 
de pielonefrite, entretanto não é necessário para o diagnóstico de cistite, tendo 
em conta a fiabilidade da história clínica da paciente no estabelecimento do 
diagnóstico10,11,19(D)5(B)22(A). Além disso, estudos que compararam cultura de 
amostras coletadas de urina de jato médio e por meio de punção suprapúbica 
(técnica estéril) em mulheres com cistite têm mostrado que o critério tradicional 
adotado para uma cultura positiva de urina (105 UFC/ml) é insensível ao diagnóstico 
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de cistite, uma vez que 30% a 50% das mulheres sintomáticas apresentam valores 
inferiores a 10.000 UFC/ml18(B). Dessa sorte, a solicitação de exames subsidiários 
deve ser realizada pelo médico assistente nos casos em que julgar necessário, 
devendo-se considerar que em mulheres sintomáticas urocultura positiva com 100 
UFC/ml de urina é altamente indicativa da presença de infecção urinária.

Apesar de a cistite representar uma frequente causa de disúria, outras 
desordens podem se apresentar com a mesma sintomatologia, como uretrite 
causada por Chlamydia trachomatis ou Neisseria gonorrhoeae e vaginite causada por 
espécies de Cândida ou por Trichomonas vaginalis. Em virtude dessa similaridade, 
a presença de outros sintomas como frequência urinária, urgência e hematúria, 
acessados pela história clínica em adição à disúria, aumenta a probabilidade de 
se estar realmente diante de um caso de infecção do trato urinário baixo, sendo, 
portanto, uma estratégia útil para o diagnóstico da cistite12(B).

Entretanto, mulheres que se apresentam com quadro clínico de cistite complicada, 
representada por T > 380C, sintomas de dor abdominal, náuseas, vômitos, 
anormalidades urológicas ou renais crônicas, imunossupressão, diabetes mellitus ou 
quadro clínico atípico necessitam de avaliação adicional, realizada por meio de testes 
diagnósticos, incluindo a urocultura e o teste de suscetibilidade antimicrobiana13(D).

Recomendação
Em mulheres sem fatores de risco para ITU complicada nem queixas vaginais e com 
sintomas de disúria e polaciúria, existe elevada probabilidade de cistite, não havendo 
necessidade da solicitação de exames subsidiários para instituição do tratamento.

3. HÁ INDICAÇÃO DE UROCULTURA APÓS O TRATAMENTO?

Urocultura de controle é desnecessária em mulheres saudáveis que alcançaram 
a resolução dos sintomas após ter sido submetidas ao tratamento de cistite 
não complicada ou pielonefrite, uma vez que os resultados são quase que na 
totalidade negativos e o risco relativo de ITU subsequente é equivalente ao de 
mulheres que não fizeram o exame14(B)20(D). Exceção se faz às gestantes, para 
as quais o tratamento da bacteriúria assintomática é recomendado, e nos casos 
de persistência dos sintomas ou ITUs recorrentes15(A).

Recomendação
Não há necessidade de realizar cultura de urina após o tratamento com resolução dos 
sintomas em mulheres saudáveis.
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4. QUAL É O PAPEL DOS EXAMES DE IMAGEM NAS MULHERES 
COM CISTITE NÃO COMPLICADA?

O diagnóstico da infecção do trato urinário é primariamente baseado na 
sintomatologia, associada ou não a exames subsidiários5(B)16(D). Em geral, a 
abordagem da infecção não complicada do trato urinário baixo em mulheres 
não requer avaliação radiológica, sendo a avaliação clínica detalhada, análise 
do sedimento urinário e cultura suficientes para diagnosticar a maioria das ITUs. 
Comumente, a solicitação de exames de imagem deve ser reservada para casos em 
que ocorra falha do tratamento ou então naqueles com sintomatologia importante, 
podendo também ser feita nos casos em que haja necessidade de diferenciar infecção 
do trato urinário alta da baixa17(D). Em mulheres com pielonefrite que apresentam 
doença grave ou em agravamento, persistência de febre 48 a 72 horas após início do 
tratamento antimicrobiano adequado, ou sintomas sugestivos de cálculo, abscesso 
ou obstrução, avaliação urológica por meio da solicitação de exames de imagem 
deve ser realizada. Também é razoável fazer estudos de imagem em mulheres que 
apresentam dois ou mais episódios recorrentes de pielonefrite.

Em mulheres com cistite recorrente, a avaliação urológica com o uso de 
ultrassonografia ou tomografia computadorizada apresenta baixo valor preditivo, 
não sendo portanto recomendada21(D). Todavia, deve ser considerada investigação 
imaginológica na persistência de hematúria ou em casos de múltiplas recorrências 
envolvendo a mesma cepa de bactéria.

Recomendação
O diagnóstico de infecção do trato urinário permanece predominantemente clínico. O 
papel principal desempenhado pelos exames de imagem é promover a investigação de 
pacientes com manifestações recorrentes e não usuais.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu 
de cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas 
nas seguintes sintaxes: Urinary Tract Infections AND (Recurrences OR Relapse) 
AND Bacterial Vaccines AND Beverages AND Phytotherapy AND (Vaccinium 
Macrocarpon OR Cranberries) AND Estriol AND Administration, Intravaginal 
AND Adjuvants, Immunologic AND Pregnancy AND Probiotics. Os artigos foram 
selecionados após avaliação crítica da força de evidência científica, e utilizadas 
para as recomendações as publicações de maior força. As recomendações foram 
elaboradas a partir de discussão no grupo. Toda a diretriz foi revisada por grupo 
independente especializado em diretrizes clínicas baseadas em evidências.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Apresentar as principais recomendações referentes ao tratamento das infecções 
urinárias de repetição.

INTRODUÇÃO

A infecção do trato urinário (ITU) é patologia extremamente frequente, que 
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ocorre em todas as faixas etárias. Na vida adulta, a incidência de ITU se eleva e 
o predomínio no sexo feminino se mantém, com picos de maior acometimento no 
início ou relacionado à atividade sexual; durante a gestação ou na menopausa, de 
forma que cerca de 50% a 80% das mulheres terão ao menos um episódio de ITU 
na vida e 15%, ao menos uma ao ano.

A ITU recorrente (ITUr) é caracterizada pela presença de dois ou mais 
episódios de ITU em seis meses ou três ou mais episódios ao ano após a cura 
da primeira infecção e acomete aproximadamente 30% a 50% das mulheres que 
desenvolvem o quadro de cistite aguda1(D).

Alteração da flora vaginal, estados de hipoestrogenismo, diabetes mellitus, 
imunodepressão, incontinência urinária, atividade sexual, uso de diafragmas 
ou espermicidas e gestação são citados como fatores de risco2(D)3(C)7(B). 
Predisposição genética nos casos de ITU de repetição também é encontrada, 
sendo que mulheres cujos parentes de primeiro grau são acometidos pela ITUr 
possuem maior chance de desenvolver o problema3(C). 

Em geral, mulheres com ITUr não apresentam nenhuma alteração anatômica 
do trato urinário, não se fazendo necessária, de rotina, a realização de exames de 
imagem contrastados e cistoscopia4(B).
O tratamento clássico da ITU de repetição envolve a antibioticoprofilaxia em dife-
rentes esquemas, devendo-se levar em consideração o antibiograma, custo e to-
lerabilidade5(D). Todavia, terapias profiláticas alternativas como Cranberry, probió-
ticos e extrato de E. coli têm sido propostas, em virtude do aumento da resistência 
bacteriana aos antibióticos6(D).

Independentemente do método profilático adotado, o acompanhamento desses 
episódios deve ser feito por meio de cultura e testes de suscetibilidade (quando 
possíveis), para o ajuste terapêutico dos episódios sintomáticos iniciais e para 
guiar a seleção antibiótica de um episódio subsequente.

1. QUAL É O VALOR DA ANTIBIOTICOPROFILAXIA NO 
TRATAMENTO DAS INFECÇÕES URINÁRIAS DE REPETIÇÃO?

A antibioticoprofilaxia é método efetivo na prevenção das infecções urinárias 
não complicadas recorrentes. Consistindo na administração de antibióticos em 
baixas doses, algumas abordagens encontram-se disponíveis para a profilaxia 
como a profilaxia contínua e profilaxia pós-coito.

Revisão sistemática incluindo 19 ensaios clínicos envolvendo mais de 
1.000 mulheres não grávidas saudáveis, com dois ou mais episódios de ITU 
diagnosticados no período de 12 meses, identificou que pacientes submetidas 
à profilaxia apresentavam menor número de episódios de recorrência 
microbiológica em comparação àquelas não tratadas (recorrência de 0 a 0,9 
pessoas/ano e 0,8 a 3,6 pessoas/ano respectivamente, com risco relativo de 
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0,21 (IC95%: 0,13 a 0,33)8(A). Nessa análise, em que os agentes microbianos 
utilizados foram a norfloxacina, ciprofloxacina, nitrofurantoína, sulfametoxazol-
trimetoprima, cefalexina, cefaclor e perfloxacin, não foi possível estabelecer qual 
tipo de antibiótico esteve relacionado aos melhores resultados em termos de 
recorrência microbiológica e recorrência clínica, bem como por quanto tempo os 
agentes deveriam ser utilizados para profilaxia8(A).

Na antibioticoprofilaxia contínua, as opções mais comumente utilizadas, 
associadas a menores efeitos colaterais e pouco onerosas, incluem a nitrofurantoína 
na dose de 100 mg/dia, cotrimoxazol (associação sulfametoxazol-trimetoprima) e 
quinolonas (Tabela 1)9-17(B).

Tabela 1. Antimicrobianos mais comumente utilizados na profilaxia da ITU de repetição.

Antibióticos Dose
Ciprofloxacina 125 mg/dia

Norfloxacina 200 - 400 mg/dia

Nitrofurantoína 50 - 100 mg/dia

Cefalexina 250 mg/dia

Sulfametoxazol-trimetoprima 200/40 mg/dia

                                                          

O sulfametoxazol-trimetoprima, utilizado por mais de 30 anos como terapia 
de primeira linha para a ITU, é opção para a profilaxia da cistite recorrente. 
Todavia, em virtude do aumento da resistência antimicrobiana a esse agente, 
aproximando-se de 18% a 22% em algumas áreas dos Estados Unidos e Europa, 
tem sido levantadas questões sobre o seu papel no tratamento da cistite22,23(B). 
Estudo analisando a resistência aos antimicrobianos em mulheres com cistite 
em países da Europa e no Brasil (estudo ARESC) relatou elevadas taxas de 
resistência entre E. coli a vários antimicrobianos comumente utilizados para 
ITU, incluindo sulfametoxazol-trimetoprima (29%) e fluoroquinolonas (8%), 
estando este fármaco reservado somente a pacientes reconhecidamente não 
alérgicos, e com a prevalência local da resistência em urina isolada menor que 
15% a 20%24(B).

Existem poucos estudos avaliando o uso da fosfomicina como agente profilático 
nos casos de ITU de repetição. Em ensaio clínico randomizado duplo-cego, a eficácia 
e a segurança da fosfomicina (dose de 3,0 g a cada dez dias durante seis meses) 
para a profilaxia foram avaliadas em 317 mulheres não grávidas com história de 
ITUs recorrentes, por um período de 12 meses. Nesse estudo, foi possível observar 
que o número de ITUs por paciente/ano no grupo submetido ao tratamento com 
fosfomicina foi de 0,14 em comparação a 2,97 no grupo placebo (p<0,001)18(B). 
Com relação ao tempo para a primeira recidiva, foi possível observar que para 
pacientes submetidas à profilaxia com fosfomicina este foi significativamente maior 
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(38 dias) em detrimento ao grupo placebo (seis dias) (P <0,01)18(B).
Não existe tempo determinado para manutenção da profilaxia, com alguns 

autores recomendando sua utilização por período de seis meses, seguido de 
um período de observação, podendo a manutenção ser ainda ampliada para 
períodos mais extensos como dois ou mais anos (naqueles pacientes que 
continuam a ter infecções sintomáticas mesmo após interrupção da profilaxia 
antimicrobiana)9,16,19,21(B)20(C). Estudos ainda sugerem que a profilaxia não parece 
modificar a história natural da ITU de repetição e que a maioria das mulheres volta 
aos seus padrões anteriores de ITU uma vez que a profilaxia é interrompida8(A).

Com relação à profilaxia pós-coito, estudos demonstram redução consistente na 
frequência de ITU de repetição por meio de dose única de antimicrobiano, podendo 
este ser método mais eficiente e aceitável do que a profilaxia contínua nas mulheres 
cujos sintomas aparecem relacionados com a atividade sexual. Os antimicrobianos 
de escolha devem ser os mesmos da antibioticoprofilaxia contínua e indicados, 
sobretudo, às pacientes em que a ocorrência da infecção do trato urinário se encontra 
relacionada ao coito. Estudos sugerem redução equivalente nas taxas de infecção 
a partir da utilização de sulfametoxazol-trimetoprima, nitrofurantoína, cefalexina e 
fluoroquinolonas, sendo tão efetivo quanto o esquema contínuo, mas em doses 
menores25-27(B)28(D). Estudo placebo-controlado avaliando a profilaxia pós-coito em 
pacientes com ITUr demonstrou diminuição nas taxas de recorrência com uso do 
sulfametoxazol-trimetoprima na dose de 40/200 mg (0,3 episódio paciente/ano) em 
comparação com placebo (3,6 episódios paciente/ano)27(B).

Recomendações
Antes de qualquer regime profilático ser iniciado, a erradicação de episódio de infecção 
do trato urinário deve ser assegurada por meio de cultura de urina negativa.

A implementação de esquema profilático contínuo para o tratamento de episódios recor-
rentes de infecção urinária durante período de seis a 12 meses encontra-se relacionada 
a redução na taxa de ITU, embora haja frequente recorrência após sua suspensão. A 
profilaxia pós-coito é tão eficaz quanto o uso contínuo de antimicrobianos na redução da 
infecção urinária quando os episódios da infecção estão relacionados com a atividade 
sexual, podendo ter a vantagem do emprego em doses menores. Contudo, esse método 
é menos vantajoso quando as relações sexuais são realizadas com frequência diária ou, 
mesmo, quando o coito é realizado com maior frequência. 

A decisão sobre o tipo de profilaxia a ser utilizada (contínua ou pós-coito) depende da 
frequência e característica das recorrências bem como da vontade do paciente de se 
comprometer com um regime específico. A escolha dos antimicrobianos deve ser ba-
seada na história de alergia a medicamentos do paciente e na identificação e teste de 
suscetibilidade do organismo (antibiograma).
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2. O SUCO DE CRANBERRY É EFICAZ NA PREVENÇÃO DA 
INFECÇÃO DO TRATO URINÁRIO INFERIOR RECORRENTE?

O cranberry (Vaccinum macrocarpon) é uma fruta vermelha, de sabor azedo, cultivada 
em alguns países da América do Norte. Estudos experimentais demonstraram, in 
vitro, que preparados de cranberry estiveram associados à diminuição significativa 
da adesão bacteriana tecidual de cepas de Escherichia coli e de outros patógenos 
comuns ao trato urinário inferior29,30(D). A liberação de protoancianidinas na urina 
após a ingestão do suco de cranberry e, consequentemente, a diminuição da 
aderência bacteriana, por intermédio das fímbrias P, ao urotélio, no entanto, carecem 
de comprovação consistente, sendo que outros mecanismos parecem estar 
relacionados à ação celular do cranberry31(D).

Análises laboratoriais, estudos observacionais e alguns ensaios randomizados 
pequenos não controlados sugerem que a ingestão regular de suco de cranberry 
diminui o risco de ITU34,35(D)36-38(B). Em estudo randomizado envolvendo 137 
mulheres com idade superior a 45 anos e episódios recorrentes de ITU (dois ou mais 
episódios de ITU no último ano), a utilização de cápsulas de cranberry foi tão eficaz 
quanto a antibioticoprofilaxia com trimetoprima por seis meses na prevenção de 
recorrências37(B). Todavia, ensaio clínico duplo-cego, placebo-controlado, realizado 
com o intuito de avaliar os efeitos do uso do suco de cranberry sobre o risco de ITU 
recorrente entre 319 mulheres, identificou, no período de seguimento de seis meses, 
distribuição semelhante à dos episódios de ITU entre os grupos estudados32(B).

Revisão sistemática com meta-análise concluiu que a utilização de produtos à 
base de cranberry (suco ou cápsula) comparado ao placebo não determina benefício, 
ou seja, não previne recorrência de episódios de ITU, sendo que em apenas alguns 
subgrupos de pacientes pequena eficácia na redução dos episódios de ITU de 
repetição, em um período de 12 meses, foi observada33(A). Dessa forma, não há 
evidências suficientes para recomendar o emprego rotineiro do suco ou cápsulas de 
cranberry na prevenção da ITU de repetição.

Recomendação
Não há evidências suficientes para recomendar o emprego rotineiro de produtos à base 
de cranberry.

3. O USO DE ESTROGÊNIO TÓPICO EM MULHERES NA PÓS-
MENOPAUSA REDUZ A FREQUÊNCIA DE INFECÇÕES DO 
TRATO URINÁRIO INFERIOR RECORRENTE?

Alterações hormonais introduzidas pelo hipoestrogenismo determinam modificação 
da microbiota vaginal, tomando parte importante na patogênese da infecção urinária 
em mulheres idosas. Além disso, alterações atróficas urogenitais contribuem para maior 
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incidência de infecção do trato urinário e maior prevalência de outras condições como 
distúrbios da micção, prolapso uterino e higiene perineal precária, que acompanham 
as doenças neuromusculares, a incontinência fecal, as demências e, ainda, o uso 
de sondas. Dessa maneira, considerando-se o hipoestrogenismo como fator de risco 
para ITU recorrente, a administração de estrogênio tópico ou oral foi proposta.

A utilização de estrogênios por via oral não foi acompanhada de redução na 
frequência de ITU de repetição (RR=1,08 com IC95%: 0,88 a 1,33). Entretanto, 
os estrogênios quando utilizados por via vaginal estiveram relacionados com a 
redução na frequência dessa afecção (RR=0,64, com IC95%: 0,47 a 0,86)39(A).

Ensaio clínico randomizado duplo-cego, placebo-controlado, analisou a utilização 
de estriol tópico (0,5 mg/dia) por mulheres na menopausa pelo período de oito me-
ses, sendo observada incidência média de infecção do trato urinário em torno 0,5 em 
detrimento de 5,9 mediante o não tratamento (p<0,001). Analisando-se a cultura va-
ginal, observou-se redução no número de culturas positivas para enterobactérias em 
comparação ao período prévio ao tratamento (67% versus 28%, respectivamente)40(B).

Recomendação
A utilização de estrogênio tópico encontra-se associada à diminuição na taxa de colo-
nização vaginal pelas enterobactérias. A administração tópica de estrogênio previne a 
recorrência de infecção do trato urinário em mulheres na menopausa. O uso de estrogê-
nios por via oral não reduz a frequência de ITUr.

4. QUAL É O PAPEL DOS PROBIÓTICOS NA INFECÇÃO URINÁRIA 
RECORRENTE?

O uso de probióticos, especialmente lactobacilos, tem sido aventado para 
a profilaxia de infecções do trato urinário, considerando que essas bactérias 
predominam na microbiota urogenital da mulher adulta sadia. Assim, o emprego 
de substâncias contendo lactobacilos administrados por via oral e vaginal poderia 
restaurar a flora local, diminuindo a adesão bacteriana e, portanto, prevenindo a 
ocorrência de infecções urinárias recorrentes41(D).

Embora alguns estudos mostrem efeito benéfico do uso dos probióticos contendo 
lactobacilos na infecção urinária, a documentação a respeito da estabilidade de 
tais produtos, bem como sua real eficácia, é limitada e inconclusiva42,43(A).

Recomendação
O conhecimento insuficiente da ação dos probióticos na infecção urinária impede sua 
recomendação para a terapia e profilaxia dessa afecção.
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5. A IMUNOTERAPIA ORAL (LISADO BACTERIANO DE 
ESCHERICHIA COLI) É ÚTIL NA PROFILAXIA DA INFECÇÃO 
URINÁRIA RECORRENTE?

Diferentes sorotipos de Escherichia coli são os patógenos mais comuns em 
infecções do trato urinário, contabilizando 80% a 90% das infecções adquiridas 
em comunidade. Outros organismos que causam ITUs incluem espécies de Proteus 
mirabilis, Morganella sp, Providencia sp, Enterobacter sp, Klebsiella sp e Pseudomonas 
sp, bem como o estafilococo e o enterococo, apesar de que a maioria dessas 
bactérias é mais comumente encontrada em ITUs complicadas e em infecções 
hospitalares. A imunoestimulação com extratos de bactérias pode ser usada para 
fornecer proteção de longa duração contra ITUs44(A).

Estudos in vitro mostram que o lisado bacteriano de E. coli promove a indução de 
interleucinas, fator de necrose tumoral alfa (TNF-alfa) e gama interferon dos monócitos 
do sangue periférico45(D). No urotélio, a administração do extrato de E. coli mostrou 
diminuição do edema, de infiltrado de leucócitos e índices de hemorragia.

Estudo de meta-análise avaliando cinco estudos duplo-cegos, placebo-
controlados, demonstrou proteção do lisado bacteriano em pacientes com infecção 
urinária recorrente46(A). Estudo multicêntrico, duplo-cego, placebo controlado, 
incluindo 454 mulheres, identificou que pacientes submetidas ao extrato de E. coli 
apresentaram redução significativa de recorrências47(B).

Resultados semelhantes foram obtidos em revisão sistemática com meta-análise 
que incluiu cinco ensaios clínicos controlados por placebo. Nesse estudo, pode-
se verificar que a incidência de ITU foi significativamente menor nos pacientes 
tratados com lisado bacteriano44(A).

Recomendações
As evidências sugerem que a imunoterapia oral é estratégia promissora na profilaxia de 
infecções do trato urinário. Estudos são necessários a fim de aprimorar o conhecimento a 
respeito dos mecanismos celulares e inflamatórios desencadeados no organismo humano, 
o que permitirá a otimização das estratégias de imunização contra as infecções urinárias. 

Na ITU recorrente em mulheres jovens e na pós-menopausa a imunoterapia oral mos-
trou-se efetiva na redução dos episódios de ITU, respaldando a utilização dessa alterna-
tiva terapêutica.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

As recomendações foram sustentadas pela evidência obtida nas bases de dados 
MEDLINE, Embase, Lilacs e Cochrane, utilizando-se das seguintes estratégias:

(((((Aged OR Aging) AND (Androgens/deficiency OR Hypogonadism OR 
Testosterone/deficiency))) AND ((Health Behavior OR Hypogonadism/epidemiology 
OR Impotence/diagnosis OR Libido OR Life Style OR Penile Erection OR Quality 
of life OR Reference Values OR Risk OR Spermatogenesis)))) AND (sensitiv*[Title/
Abstract] OR sensitivity and specificity[MeSH Terms] OR diagnos*[Title/Abstract] 
OR diagnosis[MeSH:noexp] OR diagnostic *[MeSH:noexp] OR diagnosis, 
differential[MeSH:noexp] OR diagnosis[Subheading:noexp]) ((((((aged OR aging) 
AND (androgens/deficiency OR hypogonadism OR testosterone/deficiency)) AND 
((questionnaires OR adam OR smith OR AMS OR mmas OR massachusetts 
male ageing study OR aging males symptoms scale) OR (health behavior OR 
hypogonadism/epidemiology OR impotence/diagnosis OR libido OR life style OR 
penile erection OR quality of life OR reference values OR risk OR spermatogenesis)) 
AND ("last 5 years"[PDat]))) AND (sensitiv*[Title/Abstract] OR sensitivity and 
specificity[MeSH Terms] OR diagnos*[Title/Abstract] OR diagnosis[MeSH:noexp] 
OR diagnostic *[MeSH:noexp] OR diagnosis, differential[MeSH:noexp] OR 
diagnosis[Subheading:noexp]) AND ("last 5 years"[PDat]))) OR ((((((((aged OR 
aging) AND (androgens/deficiency OR hypogonadism OR testosterone/deficiency)) 
AND ((questionnaires OR adam OR smith OR AMS OR mmas OR massachusetts 
male ageing study OR aging males symptoms scale) OR (health behavior OR 
hypogonadism/epidemiology OR impotence/diagnosis OR libido OR life style OR 
penile erection OR quality of life OR reference values OR risk OR spermatogenesis)) 
AND ("last 5 years"[PDat]))) AND (sensitiv*[Title/Abstract] OR sensitivity and 
specificity[MeSH Terms] OR diagnos*[Title/Abstract] OR diagnosis[MeSH:noexp] 
OR diagnostic *[MeSH:noexp] OR diagnosis, differential[MeSH:noexp] OR 
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diagnosis[Subheading:noexp]) AND ("last 5 years"[PDat]))) NOT (((((((((((Aged 
OR Aging) AND (Androgens/deficiency OR Hypogonadism OR Testosterone/
deficiency))) AND ((Health Behavior OR Hypogonadism/epidemiology OR 
Impotence/diagnosis OR Libido OR Life Style OR Penile Erection OR Quality of 
life OR Reference Values OR Risk OR Spermatogenesis)))) AND (sensitiv*[Title/
Abstract] OR sensitivity and specificity[MeSH Terms] OR diagnos*[Title/
Abstract] OR diagnosis[MeSH:noexp] OR diagnostic *[MeSH:noexp] OR 
diagnosis, differential[MeSH:noexp] OR diagnosis[Subheading:noexp]) AND 
("last 5 years"[PDat]))) OR ((((((Aged OR Aging) AND (Androgens/deficiency OR 
Hypogonadism OR Testosterone/deficiency)) AND ("last 5 years"[PDat]))) AND 
(((Questionnaires OR ADAM OR Smith OR AMS) AND ("last 5 years"[PDat]))) AND 
("last 5 years"[PDat]))))) AND ((((((aged OR aging) AND (androgens/deficiency 
OR hypogonadism OR testosterone/deficiency)) AND ((questionnaires OR adam 
OR smith OR AMS OR mmas OR massachusetts male ageing study OR aging 
males symptoms scale) OR (health behavior OR hypogonadism/epidemiology OR 
impotence/diagnosis OR libido OR life style OR penile erection OR quality of life 
OR reference values OR risk OR spermatogenesis)) AND ("last 5 years"[PDat]))) 
AND (sensitiv*[Title/Abstract] OR sensitivity and specificity[MeSH Terms] OR 
diagnos*[Title/Abstract] OR diagnosis[MeSH:noexp] OR diagnostic *[MeSH:noexp] 
OR diagnosis, differential[MeSH:noexp] OR diagnosis[Subheading:noexp]) AND 
("last 5 years"[PDat]))) AND ("last 5 years"[PDat]))) AND ("last 5 years"[PDat])))

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais e observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais e observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO1(A)

Por muitos anos, estratégias de reposição hormonal focaram principalmente o 
tratamento das mulheres na menopausa. No entanto, o uso de terapia de reposição 
de testosterona para prevenir e tratar aspectos do DAEM (Distúrbio Androgênico 
do Envelhecimento Masculino) ganhou interesse de pesquisadores e clínicos. 
Esse fato coincide com a tendência de dados demográficos do envelhecimento, 
que mostram um aumento da porcentagem de homens mais velhos inclusive na 
América Latina2(D). 

O envelhecimento masculino é acompanhado de sinais e sintomas que lembram 
deficiência androgênica em jovens adultos como diminuição da massa e força 
muscular, aumento de gordura abdominal principalmente visceral com resistência 
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à insulina e perfil lipídico aterogênico, diminuição da libido e pelos sexuais, 
osteopenia, diminuição da performance cognitiva, depressão, insônia, sudorese e 
diminuição da sensação de bem-estar geral.

É tentador relacionar esses sintomas ao declínio androgênico associado ao 
envelhecimento.

Geralmente uma correlação, ainda que não forte, existe entre esses sintomas e 
os níveis de testosterona. A diminuição de níveis de testosterona é só um dos fatores 
responsáveis pelos sintomas do envelhecimento que tem origem multifatorial3(B).

Por essa razão, o diagnóstico da deficiência androgênica no envelhecimento 
masculino deve ser baseado na sintomatologia clínica e na bioquímica com 
dosagem de testosterona abaixo de nível mínimo de jovens adultos4(B). 

Vários estudos de boa evidência indicam que há uma parcial diminuição 
dos níveis de testosterona com o envelhecimento e um aumento de SHBG, ou 
globulina ligadora de hormônios sexuais. Usando como base homens de 40 a 70 
anos, seguidos por sete a dez anos, há tendência de queda de testosterona total 
em 1,6% ao ano, testosterona biodisponível em 2% a 3% ao ano e aumento da 
globulina ligadora de hormônios sexuais em 1,3% ao ano5(B). Essas observações 
laboratoriais estão correlacionadas com o estado de saúde desses pacientes6(B).

O processo que leva ao hipogonadismo parcial no envelhecimento masculino é 
conhecido como andropausa ou mais apropriadamente hipogonadismo masculino 
tardio – LOH, acrônimo de late onset hypogonadism, ou ADAM, acrônimo da 
denominação inglesa para a deficiência androgênica no envelhecimento masculino, 
que corresponderia a DAEM (Distúrbio Androgênico do Envelhecimento Masculino 
em português) ou PADAM, acrônimo da denominação inglesa para a deficiência 
androgênica parcial do envelhecimento masculino7(D).

1. QUAIS SÃO OS PRINCIPAIS SINAIS E SINTOMAS ENVOLVIDOS 
NO HIPOGONADISMO MASCULINO TARDIO?

Os principais sinais e sintomas envolvidos no hipogonadismo masculino tardio são:
• Diminuição da libido e disfunção erétil8,9(A);
• Depressão: hipogonadismo em homens de meia-idade parece estar 

associado com história de sintomas depressivos. Trabalhos sugerem 
que hipogonadismo pode ser um importante fator de depressão 
masculina10(A); 

• Diminuição do tecido muscular, aumento do tecido fibroso muscular 
e diminuição de alguns aspectos da força muscular11(C);

• Aumento do tecido adiposo total e redistribuição de gordura: vários 
autores reportaram uma correlação inversa com níveis de testosterona, 
sugerindo que a queda de níveis de testosterona teria um papel causal no 
acúmulo de gordura visceral ligada ao envelhecimento masculino12,13(A);
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• Osteopenia e osteoporose: diminuição da densidade mineral óssea14,15(B); 
• Diminuição do volume testicular16(B). 

Recomendação 
É recomendável fazer um diagnóstico de hipogonadismo masculino tardio somente em 
homens com alguns dos principais sintomas e sinais envolvidos: diminuição da libido, 
disfunção erétil, depressão, diminuição do tecido muscular, aumento do tecido adiposo 
total e redistribuição de gordura, diminuição da densidade mineral óssea, diminuição do 
volume testicular.

2. QUAIS SÃO OS PRINCIPAIS INSTRUMENTOS UTILIZADOS 
NA DEFINIÇÃO E AVALIAÇÃO DIAGNÓSTICA DO 
ENVELHECIMENTO MASCULINO?

Os principais instrumentos utilizados na definição e avaliação diagnóstica do 
envelhecimento masculino são os aspectos clínicos do hipogonadismo17(A) e a 
demonstração de nível sérico matinal de testosterona abaixo do valor mínimo de 
referência de jovens adultos18(A).

Três questionários, o ADAM (Androgen Deficiency in Aging Male), em português 
DAEM (Distúrbio Androgênico do Envelhecimento Masculino), o AMS (Aging Male’s 
Symptoms Scale) e a Escala de Smith e colaboradores do MMAS (Massachusetts 
Male Ageing Study), foram desenvolvidos como potenciais instrumentos de triagem 
de hipogonadismo em homens mais velhos. Podem ser úteis, são sensíveis mas 
não específicos1,19(A).

Recomendação
É recomendável fazer diagnóstico de hipogonadismo masculino tardio somente em ho-
mens com sinais e sintomas de hipogonadismo e nível sérico matinal de testostero-
na abaixo dos valores mínimos de referência de jovens adultos. Os três questionários, 
ADAM, AMS e Escala de Smith, podem ser usados como instrumentos de triagem de 
HMT (hipogonadismo masculino tardio).

3. QUAL É O PAPEL DO QUESTIONÁRIO ADAM?

Dez sintomas comumente observados em homens com testosterona biodisponível 
(TB) foram usados para desenvolver o questionário ADAM20(B). Vários estudos de 
boa evidência mostraram que o questionário ADAM tem alta sensibilidade para 
identificar DAEM, mas baixa especificidade. Assim não pode ser usado como 
substituto para a dosagem de testosterona sérica no diagnóstico21-23(A). Estudos 
mostram que o diagnóstico de hipogonadismo masculino tardio ou DAEM (Distúrbio 
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Androgênico do Envelhecimento Masculino) pode ser clinicamente suspeito quando 
os sintomas de disfunção sexual estão presentes24(A).

Recomendação 
Na análise das respostas ao questionário ADAM, os casos clinicamente suspeitos de 
HMT são aqueles nos quais os sintomas de disfunção sexual estão presentes.

4. QUAL É O PAPEL DA ESCALA DE SMITH?

A Escala de Smith e colaboradores foi baseada em homens entre 40 e 79 anos 
que participaram do Massachusetts Male Ageing Study (MMAS). Um questionário 
de oito itens foi desenvolvido com base em idade, IMC, diabetes, asma, cefaleia, 
sono, preferências de dominação e tabagismo. O questionário mostrou-se 
significativamente melhor que o acaso em identificar homens com níveis baixos 
de testosterona, e encoraja homens em risco de testosterona baixa a procurar 
avaliação profissional de seus níveis desse hormônio. Assim, é um questionário 
autoadministrado para triagem de risco de testosterona deficiente25(B).

Estudo sugere que os questionários ADAM e AMS são superiores ao questionário 
do MMAS como instrumento de triagem para hipogonadismo masculino tardio por 
terem maior sensibilidade. O questionário de Smith é mais um questionário de 
risco do que um questionário de sintomas19(A). 

Recomendação
O questionário de Smith é considerado um questionário de avaliação de risco para o HMT.

5. QUAL É O PAPEL DA ESCALA AMS?

Este instrumento de medida foi desenhado como uma escala de qualidade 
de vida ligada a saúde (QoL) e padronizado para ser autoadministrado, primeiro, 
para avaliar sintomas de envelhecimento (independentemente daqueles que são 
ligados a doença) entre grupos de homens sob diferentes condições, segundo, para 
avaliar a severidade dos sintomas/QoL no tempo e, terceiro, para medir mudanças 
antes e depois da terapia de reposição androgênica. A escala foi traduzida para 21 
línguas e é amplamente utilizada.

A escala AMS mede fenômenos similares aos medidos pelos questionários ADAM 
e Smith, apesar de não ter sido desenhada para ser instrumento de triagem26(B).

Na comparação dos três questionários, a sensibilidade para diagnóstico de 
hipogonadismo masculino foi de 97% para o ADAM, 83% para o AMS e 60% para 
o Smith. Em relação à especificidade, foi de 30% para o ADAM, 59% para o Smith 
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e 39% para o AMS.
Em conclusão, o ADAM e o AMS podem ser instrumentos úteis de triagem 

para hipogonadismo masculino, mas são relativamente não específicos. Assim 
o diagnóstico do hipogonadismo deve depender de critérios funcionais e 
bioquímicos19(A).

 Um instrumento de triagem promissor relacionado ao AMS foi descrito para o 
diagnóstico da deficiência androgênica. Esse “AMS screener” é composto da escala 
AMS + idade + IMC. Seria aceitável para uma triagem em grande número de pessoas 
e para pré-seleção de indivíduos para avaliação diagnóstica mais completa27,28(A).

Recomendação
É recomendável que a escala AMS e o questionário ADAM sejam usados como ins-
trumentos de triagem, e o diagnóstico do HMT deve depender também de critérios 
funcionais e bioquímicos.

6. QUAL É O PAPEL DA DOSAGEM DE TESTOSTERONA SÉRICA 
TOTAL E LIVRE NO DIAGNÓSTICO DE HIPOGONADISMO 
MASCULINO TARDIO?

Diagnóstico do hipogonadismo masculino tardio é baseado tanto nos níveis 
plasmáticos de testosterona quanto nos sintomas clínicos. A testosterona 
circula no sangue na quase sua totalidade (98%) ligada a proteínas séricas, 
principalmente SHBG (globulina ligadora de hormônios sexuais) e albumina; 
somente 1% a 2% da testosterona sérica é livre de ligação proteica. SHBG se 
liga à T (testosterona) com alta afinidade – T ligada a SHBG (SHBG-bound T) 
não seria disponível para dissociação em tecido alvo via clássico mecanismo 
de receptor de andrógeno. Ao contrário, a albumina se liga à testosterona com 
baixa afinidade, e a dissociação de T ligada a albumina é rápida. Portanto, 
tanto T ligada à albumina como T livre são referidos como T biodisponível 
(TB). Com base nesses fatos fisiológicos, essa pequena fração livre é a fração 
biologicamente mais ativa da T circulante por sua maior acessibilidade aos 
tecidos. Para finalidades clínicas, esse paradigma simplificado de frações de 
testosterona circulante e suas ações é razoável29(A).

Assim, a TT (testosterona total) não seria a medida ideal para medida do 
hipogonadismo masculino tardio, pois o aumento associado ao envelhecimento 
de SHBG resulta em aumento da ligação da testosterona. A TL ou TB, fração da 
T disponível, no envelhecimento masculino seria um marcador mais exato do 
hipogonadismo. Foi demonstrado que há uma queda dos níveis de testosterona e 
da TB em 1,1%/ano e 2,3%/ano27(A).

Como as dosagens de testosterona livre – seja diretamente por diálise 
de equilíbrio, por cálculo da testosterona biodisponível ou por cálculo do 
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coeficiente de testosterona total e SHBG – são dependentes da dosagem 
exata de testosterona total, o resultado da dosagem de TT tem implicações na 
determinação da testosterona livre18(A).

Recomendação
A testosterona livre, fração da testosterona que é biodisponível, é um marcador mais 
exato do hipogonadismo. Como as dosagens de testosterona livre são dependentes 
da dosagem exata da testosterona total, o resultado da dosagem da testosterona total 
tem implicações na determinação da testosterona livre.

7. QUAIS SÃO OS VALORES DE REFERÊNCIA DOS NÍVEIS 
SÉRICOS DE TESTOSTERONA TOTAL E LIVRE UTILIZADOS NO 
DIAGNÓSTICO DE HIPOGONADISMO MASCULINO TARDIO?

Para a dosagem de TT (testosterona total), os laboratórios clínicos utilizam 
kits comerciais de RIA e imunoensaios do tipo competitivo com a tecnologia de 
quimioluminescência. Esses ensaios de TT usam como padrão e níveis de referência 
valores fornecidos pelo fabricante18(A). Por exemplo, em São Paulo o laboratório 
pesquisado utiliza ensaio eletroquimioluminométrico e cromatografia líquida acoplada 
à espectrometria de massas em tandem. Nesse laboratório, para ambos os métodos 
os valores de referência de testosterona total para o sexo masculino são 240 a 816ng/
dl. Outro laboratório, cujos dados foram usados em trabalho brasileiro de boa evidência, 
estabeleceu os seguintes dados de referência para testosterona total: valores de 
testosterona total acima de 320 ng/dl (11,1 nM) são considerados normais, e TT 
abaixo de 200ng/dl (6,9 nM) é diagnóstico de hipogonadismo, mas existe controvérsia 
no intervalo de TT entre 320 e 200ng/dl (6,9-11,1nM). Nesses intervalos estabelecidos 
pelo laboratório estão relacionados todos os homens adultos, não levando em 
consideração a variação de grupos etários. O padrão para o diagnóstico laboratorial 
do hipogonadismo masculino tardio, nesse trabalho, foi definido como um paciente 
tendo dois valores de testosterona livre calculada menores que 6,5 ng/dl, obtidos com 
a fórmula de Vermeulen, com um intervalo mínimo de um mês entre as medições28(A). 
Não se estabeleceu ainda a definição laboratorial do hipogonadismo masculino tardio. 
Assim, o diagnóstico do hipogonadismo masculino tardio é baseado habitualmente 
em aspectos clínicos do hipogonadismo e demonstração de nível sérico matinal de 
testosterona abaixo do valor mínimo de referência de jovens adultos18(A).

 O problema maior ocorre quando textos de referência para clínicos descrevem 
um valor de referência para homens adultos que não corresponde aos valores 
citados por muitos laboratórios. Os valores de referência fornecidos pelo fabricante 
são significativamente mais baixos que os valores de referência a que se referem 
muitas publicações baseadas em métodos tradicionais de RIA18(A).

Segundo recomendações de várias sociedades científicas, não existe limite 
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inferior de TT aceito universalmente para diagnóstico de hipogonadismo masculino. 
Existe um acordo geral que níveis de TT total acima de 12nmol/L (350 ng/dL) não 
requerem reposição de testosterona.

 Da mesma maneira, com base em dados de homens jovens, há um consenso de 
que pacientes com TT sérica abaixo de 8nmol/L (230ng/nL) seriam hipogonádicos. 
No intervalo entre 8 e 12 nmol/L existe controvérsia30(B).

 As dosagens de testosterona livre – seja diretamente por diálise de equilíbrio, 
por cálculo de testosterona biodisponível ou por cálculo do coeficiente de TT e 
SHBG – são dependentes da dosagem exata da testosterona total. O resultado do 
estudo tem implicações na determinação de testosterona livre18(A).

Há vários ensaios disponíveis para medir testosterona livre e biodisponível 
no soro. Existe o padrão ouro de método de dosagem para esses valores, mas 
por serem demorados e tecnicamente mais complicados são usados apenas por 
laboratórios de referência. A TL pode ser dosada por método direto com RIA com 
kit comercial, que é o método usado em muitos laboratórios do país. Os valores 
obtidos seriam mais baixos que os dos métodos de referência.

Testosterona livre e biodisponível podem ser calculadas tendo como base a 
dosagem de SHBG e de testosterona total, empregando-se a fórmula publicada por 
Vermeulen. Os valores obtidos se correlacionam significativamente com os valores 
alcançados em dosagens consideradas padrão ouro para a dosagem de testosterona 
livre. O valor normal desse método em homens é de 131 a 640 pmol/L31(D).

Como podem ocorrer variações semanais na dosagem de testosterona, princi-
palmente no homem mais velho, cujos níveis de testosterona flutuam entre o limite 
baixo do normal, é preciso realizar pelo menos duas dosagens de testosterona 
para confirmar o diagnóstico de hipogonadismo18(A).

Recomendação 
O diagnóstico do HMT é baseado em aspectos clínicos do hipogonadismo e demons-
tração de nível sérico matinal de testosterona total e livre abaixo do valor mínimo de 
referência de jovens adultos saudáveis. Não se estabeleceu ainda a definição labo-
ratorial de HMT.

8. QUAL É O PAPEL DA DOSAGEM DA TESTOSTERONA SALIVAR?

A dosagem de hormônios na saliva é fácil e não invasiva.
Acredita-se que para vários hormônios as concentrações na saliva representam 

a concentração das formas não ligadas a proteínas no sangue. Landman et al32. 
demonstraram a presença de testosterona na saliva em 1976, o que foi confirmado 
por vários outros estudos. Um estudo recente realizado com 1.454 homens entre 
20 e 89 anos mostrou que a testosterona salivar (ST) se correlaciona com a 
TT (testosterona total), TLc (testosterona livre calculada e BT (testosterona 
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biodisponível). Esse fato se soma à literatura anterior comprovando que ST se 
correlaciona com testosterona livre por diálise. Há um ritmo circadiano da ST 
similar ao observado nas dosagens de testosterona no soro. Os dados do estudo 
confirmariam a validade da dosagem da ST como uma dosagem que avalia 
testosterona biodisponível. Também o estudo foi o maior que reiterou a queda da 
ST com o envelhecimento masculino. E mostrou boa correlação com os sintomas 
do hipogonadismo masculino tardio avaliados pelo teste de ADAM33(B).

Foi demonstrado que a dosagem de ST é um substituto confiável para dosagem 
de testosterona livre, mas ela não pode ser recomendada para uso generalizado, 
até o presente momento, porque a metodologia não foi padronizada e os intervalos 
para homens adultos não são disponíveis na maioria dos hospitais e laboratórios 
de referência30(B).

Recomendação
A dosagem de testosterona salivar é um substituto confiável para a dosagem da 
testosterona livre. Não pode ser recomendada para uso generalizado, até o presente 
momento, porque a metodologia não foi padronizada e os intervalos para homens 
adultos não são disponíveis na maioria dos laboratórios de referência.

9. QUAIS SÃO OS PROGRESSOS NA PADRONIZAÇÂO DAS 
DOSAGENS DE TESTOSTERONA?

Trabalho recente de boa evidência mostra preocupação com a necessidade 
de padronização de um teste bioquímico para o diagnóstico do hipogonadismo 
masculino tardio. Na opinião dos autores, a melhor fração para o diagnóstico é 
a TL, mas existe uma variação mundial entre autores na literatura com respeito 
à fração da testosterona considerada válida como um parâmetro diagnóstico do 
hipogonadismo masculino21(A). 

Esforços para criar padronização de dosagem de testosterona, consensos 
sobre padrões de medida de testosterona e intervalos de referência confiáveis 
estão sendo desenvolvidos30(B).

Conforme trabalho de grande evidência, os vários tipos de ensaios comerciais, 
de diversos fabricantes não validados, foram comparados com o padrão ouro de 
dosagem de TT (LC-MS/MS cromatografia líquida-espectrometria em tandem). Os 
autores concluíram que a maioria dos imunoensaios manuais e automatizados 
eram capazes de distinguir homens hipogonádicos de homens eugonádicos se o 
valor de referência do homem adulto tivesse sido estabelecido em cada laboratório 
individualmente, pois existem variações importantes entre os muitos laboratórios 
usando o mesmo ou diferente tipo de ensaio18(A).

Existem vários ensaios disponíveis para medir testosterona livre e biodisponível 
no soro. Há o padrão ouro de método de dosagem para esses valores, mas por 
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serem demorados e tecnicamente complicados são usados apenas por laboratórios 
de referência. Por exemplo, diálise de equilíbrio é o padrão ouro para avaliação da 
testosterona livre. A testosterona livre pode ser dosada pelo método direto com 
RIA com kit comercial, que é o método ainda usado por alguns laboratórios no 
país – os valores obtidos seriam mais baixos que dos métodos de referência18(A).

O padrão ouro para a dosagem de testosterona total é a LC-TM/MS. Intervalos 
de referência confiáveis para a dosagem de TT por esse método estão sendo 
desenvolvidos30(B). Aperfeiçoamentos do LM-MS/MS em termos de facilidade 
farão que mais laboratórios desenvolvam novos procedimentos de dosagem. 
Essas novas dosagens devem ser validadas para uma referência internacional 
desenvolvida por um competente laboratório de referência. Padronização é 
crucial para melhora dos cuidados com o paciente, senão a proliferação de 
procedimentos usando o método pode viciar a LC-MS/MS, que é um método 
de boa precisão. Essa conclusão é verdadeira para todos os métodos usados 
para dosagem de testosterona34(B).

Diálise de equilíbrio é o padrão ouro para medida de testosterona livre, 
mas é demorado e tecnicamente complicado, usado somente em laboratórios 
de referência18(A). Padrões internacionais de referência, caracterização de 
metodologia e faixas de referência baseadas em populações para a dosagem de 
TL por diálise de equilíbrio são necessários30(B).

Por outro lado, medir SHBG no soro juntamente com uma determinação 
confiável de TT fornece dados suficientes para calcular níveis de TL. TL calculada 
se correlaciona bem com TL por diálise de equilíbrio31(D). Consenso nas 
constantes de equilíbrio para a ligação de testosterona a SHBG e albumina vai 
permitir progresso nos cálculos de TL. Por exemplo, trabalho que comparou cinco 
algoritmos publicados para o cálculo de TL concluiu que esses algoritmos devem 
ser revalidados em cada local, senão podem ocorrer resultados mais baixos ou 
mais elevados que os valores de referência35,36(B).

Em fevereiro de 2010, nos Estados Unidos, representantes de múltiplas 
sociedades profissionais, governo e indústria, tendo como objetivo assegurar 
que os níveis de testosterona sejam medidos com precisão e confiabilidade, se 
reuniram para identificar alvos, objetivos e ações necessários para a padronização 
de dosagens de testosterona.

Resultados: para assegurar dosagens de testosterona muito exatas, que 
resultarão em diagnósticos, tratamentos e prevenção mais adequados através do 
uso de ensaios padronizados de testosterona, uma série de recomendações foram 
feitas. As recomendações incluíam: melhoras técnicas na padronização dos ensaios; 
educação dos profissionais da saúde, pacientes e todos os outros envolvidos com 
dosagem de testosterona; planos para encorajar revistas envolvidas, agências do 
governo, seguros de saúde para apoiar esse esforço; e estímulo aos fabricantes 
para desenvolver melhores dosagens, economicamente viáveis. Algumas dessas 
ações já estão em andamento37(D). 
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Recomendação
O padrão ouro para a dosagem de testosterona total é a LC-TM/MS (cromatografia 
líquida-espectrometria em tandem), e intervalos de referência confiáveis para a 
dosagem de testosterona total por esse método estão sendo desenvolvidos e 
devem ser validados para uma referência internacional. Padronização é crucial 
para a melhora dos cuidados com o paciente. Diálise de equilíbrio é o padrão ouro 
para a dosagem de testosterona livre, é demorado, tecnicamente complicado. 
Padrões internacionais de referência, caracterização de metodologia e faixas de 
referência baseadas em populações para a dosagem de testosterona livre por 
diálise de equilíbrio são necessários. Consenso nas constantes de equilíbrio para 
a ligação de testosterona a SHBG e albumina vai permitir progresso nos cálculos 
de testosterona livre.

10. QUAIS SÃO OS EXAMES QUE DEVEM SER SOLICITADOS 
ANTES DO INÍCIO DA TRA?

Dosagem basal de testosterona. Sobre faixa de referência e métodos de 
dosagem já se falou nas perguntas anteriores.

Avaliação lipídica: em meta-análise recente de boa evidência, de 11 trabalhos 
sobre efeitos adversos da TRA, quatro deles mostraram diminuição da fração HDL 
e sete não mostraram mudança significativa38(A).

Avaliação prostática: dosagem basal do PSA e exame retal devem ser realizados 
em todos pacientes com 40 ou mais anos. A biópsia prostática deve ser indicada 
nos casos de suspeição de câncer de próstata sugerida por alterações no toque 
e/ou nos níveis de PSA.

Só devem ser tratados os pacientes com sintomas leves ou moderados do trato 
urinário ou biópsia negativa para carcinoma de próstata39(B).

Dosagem basal de hematócrito: a administração de testosterona em homens 
hipogonádicos é associada ao aumento de níveis de hemoglobina dose 
dependente; o aumento de hemoglobina é maior em homens mais velhos. Homens 
com hematócrito basal acima de 50% devem ser submetidos a avaliação clínica 
acurada antes de considerar TRA39(B).

Descartar história de apneia de sono: a frequência de homens com novo diagnóstico 
de apneia de sono durante a TRA não é estatisticamente significativa38(A). Os casos 
de apneia de sono obstrutiva devem ser tratados antes de iniciar TRA40(B). 

Recomendação
Recomendam-se os seguintes procedimentos: avaliação lipídica, dosagem basal de 
PSA, dosagem basal de hematócrito, descartar história de apneia de sono.
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11. COMO DEVE SER O SEGUIMENTO DO PACIENTE SOB TRA 
COM RELAÇÃO À PERIODICIDADE DE CONSULTAS?

As consultas deverão ser realizadas a cada três ou seis meses após o início 
do tratamento e depois anualmente para avaliar se os sintomas responderam ao 
tratamento ou se o paciente está tendo algum efeito adverso. 

O paciente deve ser questionado sobre sintomas do trato urinário e apneia do sono. 
No exame físico, incluir toque retal para avaliação prostática e amostras sanguíneas 
para dosagem dos níveis de testosterona, PSA, hematócrito e hemoglobina39(B).

Recomendação
As consultas deverão ser realizadas a cada três ou seis meses após o início do tratamen-
to e depois anualmente para avaliar se os sintomas responderam ao tratamento ou se o 
paciente teve algum efeito adverso.

12. EM QUE NÍVEIS DEVE SER MANTIDA A DOSAGEM DE  
TESTOSTERONA NO PACIENTE SOB TRA?

Os dados atuais são insuficientes para determinar o nível ótimo de testosterona 
para eficácia e segurança. Atualmente, níveis médios a baixos de jovens adultos 
saudáveis parecem apropriados como alvo terapêutico.

Níveis suprafisiológicos devem ser evitados. Farmacogenética ligada ao AR 
(Receptor de Andrógeno) poderá ser futura opção para individualizar o nível ideal 
de testosterona41(B).

Monitorizar os níveis de testosterona três e seis meses após o início da TRA. Para 
os pacientes que recebem reposição via intramuscular, os níveis de testosterona 
devem ser interpretados no meio do período entre uma injeção e outra39(B).

Recomendação
Atualmente níveis médios ou baixos de jovens adultos saudáveis parecem apropriados 
como alvo terapêutico.

13. EM QUE NÍVEL DEVE SER MANTIDO O HEMATÓCRITO EM 
PACIENTE SOB TRA?

Em paciente sob TRA o hematócrito deve ser medido três, seis, 12 meses 
após o início do tratamento e depois anualmente. Uma elevação do hematócrito 
acima de 50% foi o efeito adverso mais frequente encontrado na TRA, segundo 
uma revisão de grande evidência. Essa revisão mostrou que havia um número 
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significativamente mais elevado de participantes com hematócrito acima de 50% 
no grupo que fazia reposição de testosterona do que no grupo placebo38(A). Ainda 
não está claro qual é o limiar crítico do hematócrito. Ajuste de dose pode ser 
necessário para manter o hematócrito abaixo de 52% a 55%40(B). Segundo outra 
recomendação, se o hematócrito estiver acima de 54%, deve-se suspender a TRA 
até que o hematócrito volte a níveis seguros39(B).

Recomendação
Manter o nível de hematócrito em até 54%.

14. E AS PROVAS DE FUNÇÃO HEPÁTICA?

O uso de preparações orais de testosterona levariam a efeitos hepatotóxicos. 
O undecanoato de testosterona é uma preparação oral que não parece ter 
hepatotoxicidade importante.

Trabalho de boa evidência realizado com 237 homens entre 60 e 80 anos por seis 
meses não apresentou alterações da função hepática com TRA com undecanoato 
de testosterona oral. O próprio estudo sugere que trabalhos de duração mais longa 
seriam necessários para estabelecer segurança42(A).

Injeções intramusculares e preparações transdérmicas não parecem se 
associar com disfunção hepática.

As dosagens de função hepática, portanto, são necessárias somente em 
pacientes com TRA por via oral43(D).

Apenas as preparações orais 17α-alquiladas como a fluoxymesterona e 
metiltestosterona apresentam hepatotoxicidade.

Recomendação
Não se recomenda a monitorização da função hepática de pacientes em TRT com qual-
quer outra forma farmacêutica, diferente das preparações orais 17α-alquiladas. 

15. É IMPORTANTE MONITORAR A MASSA ÓSSEA?

Uma revisão sistemática de ensaios clínicos randomizados de duração de seis 
meses a três anos que avaliaram os efeitos da TRA sobre a densidade mineral 
óssea resultou inconsistente e imprecisa, mas a densidade mineral óssea parece 
aumentar com a TRA44-46(A).

Recomenda-se a avaliação da massa óssea da coluna lombar e do colo do 
fêmur após um a dois anos de TRA em homens hipogonádicos com osteopenia 
ou osteoporose39(B).
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Recomendação
Recomenda-se a avaliação da massa óssea da coluna lombar e do colo do fêmur após 
um a dois anos de TRA em homens hipogonádicos com comosteopenia ou osteoporose.

16. COMO DEVE SER FEITA A MONITORAÇÃO EM RELAÇÃO AO 
CÂNCER DE PRÓSTATA?

Após início da TRA, pacientes devem ser monitorados para doença prostática, 
com toque retal e dosagem de PSA no terceiro, sexto e 12º mês de tratamento e 
depois anualmente, se não houver anormalidades.

 O paciente deve ser submetido a investigação prostática quando:
1. PSA maior que 4 ng/ml ou 3 ng/ml em homens com alto risco de 

câncer de próstata;
2. O aumento dos níveis de PSA for maior que 1,4 ng/ml em qualquer 

intervalo de 12 meses durante o tratamento;
3. Uma velocidade de aumento do PSA maior que 0,4ng/ml/ano, usan-

do como referência o nível de PSA após seis meses de administra-
ção de testosterona (só válido se os níveis de PSA são conhecidos 
por um período maior que dois anos);

4. Detecção de uma anormalidade prostática ao toque retal39(B).
Se o risco de câncer de próstata do paciente for suficientemente alto como 

citado acima (achado suspeito no toque retal, PSA aumentado e outros fatores 
de risco calculados como idade, história familiar, raça), uma biópsia da próstata 
dirigida por ultrassonografia é indicada39(B)47,48(A).

Recomendação
O paciente após o início da TRA deve ser monitorizado para doença prostática, com 
toque retal e dosagem de PSA no terceiro, sexto e 12º mês de tratamento e depois 
anualmente, se não houver anormalidades. Deve ser submetido a avaliação prostática 
quando: PSA maior que 4 ng/mlou 3 ng/ml nos pacientes de alto risco, aumento de PSA 
maior que 1,4ng/ml em qualquer intervalo de 12 meses durante o tratamento, velocida-
de de aumento do PSA maior que 0,4ng/ml/ano, usando como referência os valores de 
PSA após seis meses de administração de testosterona, detecção de uma anormalidade 
prostática ao toque retal.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

As recomendações foram sustentadas pela evidência obtida nas bases de 
dados MEDLINE, Embase, Lilacs e Cochrane, utilizando-se das seguintes 
estratégias: ((((((Aged OR Aging) AND (Androgens/deficiency OR Hypogonadism 
OR Testosterone/deficiency)) AND (Hormone Replacement Therapy) AND 
(Aging/blood OR Androgens/blood* OR Androgens OR Androstenedione/blood 
OR Body Mass Index OR Body Weight OR Dehydroepiandrosterone/blood* 
OR Dehydroepiandrosterone Sulfate/blood* OR Dihydrotestosterone/blood OR 
Gonadal Steroid Hormones/blood* OR Gonadotropins/blood OR Gonadotropins 
OR Pituitary Hormones OR Hormones/blood* OR Hormones/physiology OR 
Hypogonadism/blood OR Hypothalamo-Hypophyseal System OR Immunoassay 
OR Luteinizing Hormone OR Luteinizing Hormone/blood OR Radioimmunoassay 
OR Radioimmunoassay/methods OR Radioimmunoassay/standards* OR 
Reagent Kits, Diagnostic/standards OR Sex Hormone-Binding Globulin/analysis 
OR Testosterone OR Testosterone/blood* OR Testosterone/metabolism OR 
Hematocrit OR Liver function tests OR prostatic neoplasms OR Continuity of 
Patient Care OR consultation OR monitoring))) AND (Diagnosis/Broad[filter]) AND 
("last 5 years"[PDat]))) OR (((((Aged OR Aging) AND (Androgens/deficiency OR 
Hypogonadism OR Testosterone/deficiency)) AND (Hormone Replacement Therapy) 
AND (Aging/blood OR Androgens/blood* OR Androgens OR Androstenedione/
blood OR Body Mass Index OR Body Weight OR Dehydroepiandrosterone/blood* 
OR Dehydroepiandrosterone Sulfate/blood* OR Dihydrotestosterone/blood OR 
Gonadal Steroid Hormones/blood* OR Gonadotropins/blood OR Gonadotropins 
OR Pituitary Hormones OR Hormones/blood* OR Hormones/physiology OR 
Hypogonadism/blood OR Hypothalamo-Hypophyseal System OR Immunoassay 
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OR Luteinizing Hormone OR Luteinizing Hormone/blood OR Radioimmunoassay 
OR Radioimmunoassay/methods OR Radioimmunoassay/standards* OR Reagent 
Kits, Diagnostic/standards OR Sex Hormone-Binding Globulin/analysis OR 
Testosterone OR Testosterone/blood* OR Testosterone/metabolism OR Hematocrit 
OR Liver function tests OR prostatic neoplasms OR Continuity of Patient Care OR 
consultation OR monitoring))) AND (Etiology/Broad[filter]) (age OR aged OR aging) 
AND (andropause OR gonadal OR deficiency OR hypogonadism OR hypogonadal) 
AND (testosterone OR androsterone OR DHEA OR dehydroepiandrosterone 
OR androgen OR androgenic OR nandrolone OR replacement OR steroids OR 
anabolic OR sex OR hormone) AND (muscles OR strength OR cognitive OR 
function OR cognition OR mental OR performance OR diabetic OR diabetes OR 
obesity OR body OR fat OR obese OR mass OR hyperinsulinaemia OR adiposity 
OR libido OR sexual OR behavior OR quality of life OR life style OR lipids OR 
carbohydrates OR metabolism) (((age OR aged OR aging) AND (andropause OR 
gonadal OR deficiency OR hypogonadism OR hypogonadal) AND (testosterone OR 
androsterone OR DHEA OR dehydroepiandrosterone OR androgen OR androgenic 
OR nandrolone OR replacement OR steroids OR anabolic OR sex OR hormone))) 
AND (Polycythemia OR Prostatic Neoplasms OR Cardiovascular Diseases OR 
Liver Diseases OR Sleep Apnea Syndromes OR Metabolic Syndrome).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais e observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais e observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO

Os benefícios da terapia de reposição androgênica (TRA) em homens 
hipogonádicos jovens estão bem documentados, especialmente porque a 
restauração das concentrações de testosterona nos limites normais mantém e 
restabelece as funções sexuais, a energia, o humor, o desenvolvimento de massa 
muscular e o aumento de massa óssea. No entanto, a relação custo/benefício 
da reposição com testosterona na Deficiência Androgênica do Envelhecimento 
Masculino (DAEM) permanece controversa1(A).
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1. QUAL É O PAPEL DA TERAPIA DE REPOSIÇÃO ANDROGÊNICA 
(TRA) NA RESTAURAÇÃO DA MASSA ÓSSEA, FORÇA 
MUSCULAR E COMPOSIÇÃO CORPORAL?

Não há dúvida de que a TRA tem um efeito positivo sobre a massa óssea. O 
tratamento com testosterona determina significativa melhora da massa óssea em 
homens hipogonádicos de todas as idades2(B). Esse efeito torna-se tanto mais 
evidente quanto maior for o tempo de tratamento e a gravidade do hipogonadismo3(A).

Os efeitos da TRA na força muscular em homens com DAEM geralmente são 
avaliados de maneira indireta, através da análise do desempenho nas atividades 
físicas e da composição corporal. Nesse sentido, a utilização de testosterona 
transdérmica na dose de 50 mg/d por um período de seis meses foi capaz 
de aumentar a força muscular e massa magra dos pacientes, melhorando a 
função física e a qualidade de vida deles4(A). A avaliação direta do tamanho 
do músculo em pacientes idosos portadores de doença crônica com perda 
de massa muscular e DAEM evidenciou que a terapia com testosterona em 
pacientes idosos determinou aumento do tamanho do músculo e melhora na 
força muscular, recuperando o desempenho nas atividades físicas5(B).

O efeito mais reprodutível do tratamento com testosterona é o aumento da massa 
magra tanto em pacientes hipogonádicos como em homens saudáveis. Ainda 
que por um curto período de tempo, o tratamento com testosterona transdérmica 
aumenta a massa muscular em homens hipogonádicos acima de 40 anos3(A)6(B). 

Por outro lado, os estudos que avaliaram a redução de massa gorda como 
efeito direto do tratamento com testosterona são controversos. Uma discreta 
diminuição na massa gorda dos pacientes tratados é por vezes observada3(A). 
A terapia com testosterona resulta em uma significante redução da circunferência 
abdominal, que é um indicador de gordura visceral7(A). No entanto, esse benefício 
não é evidenciado nos tratamentos em curto prazo8(A).

A redução do IMC e da circunferência abdominal pode não ocorrer em todos 
os pacientes, mas a diminuição da gordural visceral é evidente quando analisada 
diretamente através de ressonância magnética. Portanto, a terapia com testosterona 
diminui seletivamente o acúmulo de gordura visceral, porém a mudança na 
composição corporal total não é observada em todos os pacientes6(B)9(A). 

Essa divergência nos achados quanto aos efeitos da testosterona na redução 
da massa magra pode estar relacionada à dose ou via de administração da 
testosterona ou ainda ao resultado direto desta sobre o aumento da massa magra. 
Em última análise, a reposição com testosterona melhora a composição corporal 
de pacientes com níveis baixos desse hormônio2(B).

O uso do GH em associação com a testosterona parece exercer um efeito 
sinérgico sobre a melhora da composição corporal, da força muscular e, 
consequentemente, da qualidade de vida dos homens com DAEM e pode ser uma 
opção terapêutica a ser considerada nesses pacientes10,11(A). 
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Recomendação
A terapia de reposição com testosterona melhora a massa óssea, a força muscular e a 
composição corporal nos pacientes com DAEM, e os efeitos são tanto melhores quanto 
maior o tempo de tratamento e a gravidade do hipogonadismo. Recomenda-se fortemen-
te a utilização de testosterona em pacientes com DAEM para recuperar massa óssea, 
força muscular e composição corporal.

2. QUAL É O PAPEL DA TERAPIA DE REPOSIÇÃO ANDROGÊNICA 
(TRA) NA RESTAURAÇÃO DA LIBIDO E FUNÇÃO SEXUAL?

A eficácia da terapia de reposição com testosterona nos sintomas sexuais está 
bem estabelecida, independente da via de administração, porém, no que diz 
respeito à eficiência da forma oral, os trabalhos são controversos. O tratamento com 
testosterona, independentemente da via de administração, melhora a função sexual e 
restaura a libido em homens com níveis baixos de testosterona12-15(B) já nos primeiros 
três meses de tratamento16(C). No entanto, a testosterona parece não exercer nenhum 
efeito na função sexual de homens eugonádicos12(B). A testosterona injetável de longa 
duração demonstrou melhor tolerabilidade e ação mais fisiológica15(B), já a forma oral 
não se mostrou eficaz na melhora dos sintomas sexuais17(A).

Estudos sugerem uma relação direta entre a testosterona livre e a vasodilatação 
dos corpos cavernosos. Assim sendo, a terapia com testosterona exerce um efeito 
sinérgico nos pacientes com DAEM, que responderam parcialmente aos inibidores 
da fosfodiesterase e apresentaram melhora significativa na função erétil12,13,18(B). Em 
última análise, quando a disfunção erétil não reponde ao tratamento com testosterona, 
a combinação com inibidores da fosfodiesterase poderá ser considerada2(B). 

Não só a testosterona, mas o DHEA tem sido considerado um andrógeno 
importante para uma adequada função sexual, porém a sua eficácia na melhora 
dos sintomas sexuais e disfunção erétil não foi demonstrada21(A). 

Recomendação
A terapia de reposição com testosterona está indicada para melhorar a libido e função 
sexual apenas nos pacientes com níveis baixos de testosterona. Recomenda-se o uso de 
testosterona para melhorar libido e função sexual nos pacientes com DAEM.

3. QUAL É O PAPEL DA TERAPIA DE REPOSIÇÃO ANDROGÊNICA 
(TRA) NA MELHORA DO HUMOR, DA QUALIDADE DE VIDA E 
DAS FUNÇÕES COGNITIVAS?

A influência da reposição com testosterona na qualidade de vida de homens 
mais velhos tem sido amplamente avaliada. Embora a maioria dos estudos não 
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tenha boa evidência, sugere-se uma importante melhora na qualidade de vida 
após reposição com testosterona em ambos os homens: hipo e eugonádicos.

Comparando-se a qualidade de vida de homens com DAEM que utilizam 
testosterona com aqueles que não a utilizam, a melhora na qualidade de vida do 
grupo que utiliza testosterona pode ser relativa, ou seja, determinada pelo declínio 
na qualidade de vida do grupo placebo, o que sugere um possível efeito positivo 
da testosterona em prevenir o declínio da qualidade de vida com a idade3(A). Além 
disso, a melhora da função e domínio físico e dos sintomas somáticos e sexuais 
com a reposição com testosterona melhora a qualidade de vida do paciente com 
DAEM, podendo constituir uma importante estratégia terapêutica na velhice5(B)4(A).

Os efeitos da reposição com testosterona nas funções cognitivas, no humor e 
na sensação de bem-estar em homens com DAEM ainda não são claros. Contudo, 
estudos com ótima evidência têm demonstrado que a reposição com testosterona, 
independentemente da via de administração, da dose ou do tempo de tratamento, 
não afetou a função cognitiva ou o humor ou a qualidade de vida de homens com 
DAEM22,23(A)24(B).

Recomendação
A reposição com testosterona melhora o humor e a qualidade de vida de homens com 
DAEM. No entanto, não há evidências do efeito direto da testosterona sobre estes, 
bem como sobre a função cognitiva. Recomenda-se fortemente a não utilização de 
testosterona para melhorar especificamente o humor, a qualidade de vida ou as funções 
cognitivas de homens com DAEM.

4. QUAL É A INFLUÊNCIA DA TERAPIA DE REPOSIÇÃO 
ANDROGÊNICA (TRA) SOBRE O METABOLISMO DE 
CARBOIDRATOS E LIPÍDEOS?

A hiperinsulinemia e a resistência à insulina (RI) são antecedentes do diabetes 
mellitus tipo 2 (DM2), e a síndrome metabólica, por sua vez, é caracterizada por 
RI associada a alterações do perfil lipídico entre outras. O DM2 é frequentemente 
associado ao hipogonadismo masculino, e sugere-se, além disso, que a reposição 
com testosterona melhora o controle glicêmico bem como a massa gorda em 
pacientes com DM225(B).

A terapia de reposição com testosterona injetável tem se mostrado eficaz na 
melhora da RI e do controle glicêmico com uma redução significante da glicemia de 
jejum e da hemoglobina glicada (HbA1c) em homens hipogonádicos com diabetes 
tipo 27(A) ou síndrome metabólica16(C). Eficácia semelhante foi observada também 
nos parâmetros da síndrome metabólica, com importante redução da circunferência 
abdominal, pressão arterial, concentrações de colesterol total, LDL e triglicérides 
e elevação dos níveis de HDL, mesmo sem mudanças no padrão alimentar16(C). 
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Um efeito adicional aos descritos acima foi observado com a administração de 
testosterona de longa duração. Os pacientes com DAEM e síndrome metabólica 
obtiveram uma redução drástica nos níveis de insulina, leptina, HOMA-R e 
marcadores inflamatórios como IL-1β, TNFβe PCR9(A). 

A associação de testosterona com um inibidor da aromatase determina uma 
elevação significativa da relação testosterona/estradiol, que causou uma redução 
importante nos níveis de triglicérides nesses pacientes. Portanto, essa associação 
pode ser particularmente útil nos pacientes com hipertrigliceridemia. Todavia, a 
segurança do uso dessa associação ainda não está estabelecida26(A).

Em última análise, os efeitos da testosterona no metabolismo dos carboidratos 
e lipídeos ainda são incertos. O tratamento com testosterona em homens 
hipogonádicos com DM2 e/ou síndrome metabólica pode trazer (ainda sem provas) 
benefícios para o seu estado metabólico2(B).

Especula-se a respeito do papel da queda do DHEA relacionada com a idade sobre 
o metabolismo dos carboidratos. Os raros estudos que abordaram esse tema sugerem 
que o DHEA não exerce nenhum efeito sobre o metabolismo dos carboidratos27(B). 

Recomendação
Os efeitos, bem como os benefícios, da reposição com testosterona sobre o metabolismo 
de carboidratos e lipídeos ainda é controverso. Recomenda-se a reposição com testoste-
rona em homens com DAEM e síndrome metabólica como tratamento coadjuvante para 
melhorar o perfil metabólico desses pacientes.

5. QUAL É O RISCO DE TRA COM RELAÇÃO À EXACERBAÇÃO DE 
DOENÇA PROSTÁTICA?

Infelizmente, até o momento, não há consenso sobre o padrão de resposta 
do PSA à terapia com testosterona. Argumenta-se que um aumento significativo 
do PSA após o início da reposição com testosterona pode ser um sinal de Ca de 
próstata. No entanto, grande parte dos estudos não sustenta esse argumento. 

Historicamente a TRT está absolutamente contraindicada em homens com 
suspeita ou diagnóstico confirmado de câncer de próstata. Existem evidências 
de que a TRT pode estimular o crescimento e agravar os sintomas do câncer de 
próstata em homens com doença ativa.

A TRT determina elevação discreta do PSA na maioria dos pacientes sem 
alterações prostáticas, e essa elevação é independente da idade do paciente, 
do modo de reposição ou dos níveis basais de PSA e de testosterona total e 
livre28(B). Em pacientes portadores de Ca intraprostático com normalização do 
PSA após braquiterapia permanente ou radioterapia externa que evoluíram com 
hipogonadismo, o tratamento com testosterona determinou um aumento discreto 
do PSA sem sinais de recorrência ou progressão do câncer29,30(C), e naqueles que 
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foram submetidos à prostatectomia radical os níveis de PSA não se alteraram31(B). 
Em todos esses estudos, os níveis de testosterona foram mantidos dentro da 
normalidade. Por outro lado, quando os níveis séricos de testosterona são mantidos 
acima dos valores da normalidade em pacientes tratados previamente para Ca de 
próstata, mesmo com associação de inibidores da 5αredutase, os níveis de PSA 
se elevam significativamente32(B).

Em pacientes que receberam tratamento curativo para o câncer de próstata localizado 
de baixo risco com a prostatectomia radical e/ou radioterapia, sem evidência de doença 
ativa, devem-se avaliar os riscos e benefícios da TRT. Não há consenso sobre o momento 
da determinação dos tratamentos de cura consolidadas com esta intenção em câncer 
de próstata localizado. Estudos com poucos pacientes e de curto prazo sugerem que, 
após um ano de tratamento, se pode dar início à TRT se o paciente estiver curado.

Os dados disponíveis da literatura indicam que: 1. A incidência de Ca de próstata 
em homens com hipogonadismo tardio em TRT não é maior que na população 
em geral33(B); 2. A TRT em homens idosos com hipogonadismo tardio parece ter 
um leve efeito no tecido prostático34(A); 3. Nos pacientes tratados de câncer de 
próstata por prostatectomia radical, braquiterapia ou radioterapia, a TRT pode 
ser usada com cautela e o seguimento dos pacientes deve ser constante29,30(C); 
4. Altas doses de testosterona, mesmo associadas a inibidores da 5αredutase, 
causam elevação significante do PSA32(B).

Maior risco de Ca de próstata foi observado em homens com maiores níveis 
de estrona35(A), porém estudos com um maior número de pacientes devem ser 
realizados para confirmar essa observação.

Recomendação
A manutenção da testosterona em níveis fisiológicos eleva os níveis de PSA, porém não 
eleva a incidência de Ca de próstata. Homens tratados com sucesso para câncer de 
próstata e diagnosticados com hipogonadismo são candidatos a TRT após um prudente 
intervalo de observação e se não houver evidência clínica ou laboratorial de recidiva da 
doença. Os riscos e benefícios da TRT devem ser claramente entendidos pelo paciente, 
e o acompanhamento do tratamento deve ser particularmente cuidadoso. Os dados de 
segurança nessa situação clínica são ainda limitados. Recomenda-se a manutenção 
de níveis séricos fisiológicos de testosterona e o monitoramento do PSA em todos os 
pacientes em reposição com testosterona.

6. QUAL É O PAPEL DA TRA NO AUMENTO DO RISCO DE 
DOENÇA CARDIOVASCULAR?

Os efeitos da TRT no risco cardiovascular parecem estar associados com os 
efeitos adversos na policitemia, no perfil lipídico e na apneia do sono. Por outro 
lado, a TRT determina diminuição do IMC e melhora o perfil lipídico, promovendo 
um benefício cardiovascular33(B). A manutenção dos níveis séricos de testosterona 
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dentro da normalidade não determina alterações significativas na hemoglobina e 
perfil lipídico, diminuindo o risco de desenvolver policitemia e, consequentemente, 
os eventos cardiovasculares e vasculares36,37(B). 

A hiperinsulinemia e a resistência à insulina (RI) são componentes essenciais 
da síndrome metabólica, que, por sua vez, está associada a um maior risco 
cardiovascular. A TRT melhora os componentes da síndrome metabólica em 
pacientes hipogonádicos com DM2, reduzindo o risco cardiovascular38(A).

Recomendação
Não há evidências de que a TRT, por si só, aumenta o risco cardiovascular. Recomenda-
se a manutenção dos níveis séricos de testosterona dentro da normalidade para que os 
fatores de risco cardiovascular como a policitemia e a resistência à insulina sejam mini-
mizados, reduzindo assim o risco cardiovascular global.

7. QUAL É O RISCO DE POLICITEMIA À TRA?

A policitemia secundária é um importante evento adverso da TRT. Vários 
autores já demonstraram que a sua ocorrência está relacionada à manutenção 
de níveis séricos elevados de testosterona independentemente do tempo de 
tratamento33,36,37(B). Portanto, as evidências disponíveis até o momento indicam que 
a manutenção dos níveis séricos de testosterona dentro da média da normalidade 
não determina policitemia39(B).

Recomendação
O aparecimento de policitemia está diretamente relacionado a níveis suprafisiológicos de 
testosterona sérica. Recomendam-se a monitorização de hemoglobina e hematócrito em 
todos os pacientes em TRT e a manutenção dos níveis séricos de testosterona dentro da 
normalidade para minimizar o risco de policitemia.

8. QUAL É A HEPATOTOXICIDADE DA TRA?

A hepatotoxicidade decorrente da TRT é um evento raro e limitado quase que 
exclusivamente ao uso de preparações orais 17α-alquiladas como a fluoxymesterona e 
metiltestosterona, que são altamente hepatotóxicas, podendo causar desenvolvimento 
de adenomas hepatocelulares, carcinomas hepáticos, colestases e cistos hemorrágicos 
do fígado1(A). A utilização a longo prazo de outras preparações de testosterona não 
determina alteração na função hepática de homens com hipogonadismo tardio33,37(B).
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Recomendação
Apenas as preparações orais 17α-alquiladas como a fluoxymesterona e metiltestostero-
na apresentam hepatotoxicidade. Não se recomenda a monitorização da função hepática 
de pacientes em TRT com qualquer outra forma farmacêutica.

9. QUAL É O EFEITO DA TRA NA APNEIA DO SONO? HÁ OUTROS 
EFEITOS COLATERAIS?

A reposição com testosterona tem sido relacionada com a piora ou o 
desencadeamento de apneia do sono em homens tratados com altas doses de 
testosterona1(A). A administração de testosterona em pacientes com apneia do 
sono e disfunção erétil associada a níveis baixos de testosterona melhora os 
sintomas sexuais e não piora a apneia do sono40(C).

A ginecomastia é uma complicação benigna, infrequente e geralmente 
reversível, consequência da aromatização da testosterona em estradiol nos tecidos 
periféricos. A infertilidade e a diminuição do volume testicular estão relacionadas a 
doses suprafisiológicas de testosterona. A retenção de sódio e água pode ocorrer 
durante a reposição e, geralmente, apresenta significado clínico naqueles pacientes 
com descompensação cardíaca, hipertensão ou insuficiência renal. As reações 
cutâneas como eritema e prurido são comuns com a utilização dos adesivos. As 
injeções intramusculares podem causar dor local, nódulos, eritemas e furúnculos. 
Acne, oleosidade da pele, aumento de pelos corporais e “flushing” cutâneo são 
complicações benignas e reversíveis que não trazem maiores preocupações1(A).

Recomendação
Os efeitos colaterais da TRT como piora ou aparecimento de apneia do sono, ginecomastia, 
infertilidade, retenção hídrica e alterações cutâneas estão diretamente relacionados com 
níveis suprafisiológicos de testosterona sérica. Recomenda-se fortemente a manutenção 
de níveis séricos de testosterona dentro da média da normalidade para minimizar a 
ocorrência desses efeitos colaterais.

10. QUAL É O PAPEL DA TRA NA SÍNDROME METABÓLICA?

A manutenção dos níveis séricos de testosterona dentro da média da normalidade 
determina melhora dos marcadores de síndrome metabólica como circunferência 
abdominal e elevação dos níveis de HDL sem determinar policitemia ou alterações 
nos parâmetros prostáticos. Essa melhora não é tão significativa quando os 
níveis de testosterona são mantidos no limite inferior da normalidade39(B). A TRT, 
independentemente da forma farmacêutica de testosterona utilizada ou da via 
de administração, é eficaz na melhora dos parâmetros da síndrome metabólica, 
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porém, quando os níveis de testosterona são mantidos nos níveis médios da 
normalidade, a melhora é mais relevante41(B). Em pacientes com DM2, a TRT 
diminui a resistência à insulina, melhora o controle glicêmico, reduz a adiposidade 
visceral e o colesterol total, todos componentes da síndrome metabólica38(A).

Os efeitos benéficos da TRA nos componentes da síndrome metabólica 
parecem ser específicos da testosterona, uma vez que a reposição crônica com 
DHEA não melhora a secreção nem a ação da insulina e a glicemia pós-prandial 
em mulheres e homens idosos27(B).

Recomendação
Há fortes indícios de que a reposição com testosterona melhora os parâmetros da 
síndrome metabólica, especialmente se os níveis séricos forem mantidos dentro da 
normalidade. Recomenda-se a manutenção da testosterona sérica nos níveis médios da 
normalidade para auxiliar no tratamento da síndrome metabólica.

11. COMO DEVE SER REALIZADA A TRA VIA ORAL?

As formulações orais de testosterona foram desenvolvidas para substituir as formas 
injetáveis. No entanto, algumas desvantagens têm sido observadas como absorção 
variável, baixa biodisponibilidade devido à metabolização hepática e necessidade 
de duas a três doses diárias42(D). Além disso, os derivados 17α-alquilados são 
hepatotóxicos1(A)42(D) e já foram retirados do mercado americano21(A). O undecanoato 
de testosterona oral (UTO), única formulação oral disponível, é preferencialmente 
absorvido em quilomícrons, evitando a primeira passagem hepática42(D) e reduzindo 
significativamente a hepatotoxidade17(A). Apesar de a maioria dos estudos ser falha 
devido ao pequeno número de participantes ou à variabilidade da dose utilizada, a 
efetividade da TRA oral é questionada. Vários autores demonstraram que o UTO, 
mesmo em doses adequadas (160 mg/dia), não foi efetivo em melhorar a função 
sexual, o bem-estar, alterações do sono, a função cognitiva, o humor e a qualidade de 
vida em homens com DAEM17,21,22(A). A recomendação do fabricante é que o UTO seja 
ingerido durante as refeições, contudo observou-se uma variabilidade na absorção 
dependendo da composição da dieta do paciente21(A). 

O DHEA tem sido proposto como uma TRA oral alternativa. Os resultados, 
porém, são controversos. Morales e col. demonstraram que a ingestão de 
50 mg de DHEA oral duas vezes ao dia, apesar de determinar níveis séricos 
satisfatórios, não melhorou a função sexual de homens com DAEM21(A). Por 
outro lado, a reposição com baixas doses de DHEA (75 mg/d) melhorou a 
resistência à insulina dos indivíduos tratados43(B).

Outra forma de liberação oral de testosterona são os mucoadesivos bucais, 
que contêm 30 mg de testosterona e devem ser administrados duas vezes 
ao dia. De forma geral, os estudos mostram que essa forma de TRA é capaz 
de manter níveis fisiológicos de testosterona sérica, é segura e bem tolerada, 
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sendo uma opção interessante de TRA em homens hipogonádicos42(D)44,45(B). 
A pouco citada forma sublingual de administração de testosterona deve 

ser utilizada na dose de 2,5 mg ou 5 mg, três vezes ao dia. É rapidamente 
absorvida e metabolizada, não determinando elevação sustentada dos níveis 
séricos de diidrotestosterona (DHT) e estradiol42(D).

Recomendação 
O undecanoato de testosterona oral não apresenta hepatotoxicidade. No entanto, tem 
se mostrado ineficaz na manutenção de níveis séricos adequados de testosterona, 
além de apresentar absorção variável entre os indivíduos. Recomenda-se fortemente a 
não utilização das formulações orais de testosterona, bem como de outros andrógenos 
como alternativa de TRT.

12. COMO DEVE SER REALIZADA A TRA ATRAVÉS DE VIA 
TRANSDÉRMICA?

A via transdérmica de TRA inclui os adesivos, os géis cutâneos e as soluções cutâneas.
Os adesivos podem ser não escrotais e escrotais, que são mais finos e cuja absorção 

da testosterona é mais eficaz que a dos não escrotais. A primeira apresentação 
de testosterona transdérmica foi o adesivo escrotal com liberação de 4 ou 6 mg de 
testosterona/dia. Deve ser aplicado uma vez ao dia sobre a pele escrotal depilada42(D). 
Os adesivos mais utilizados são os não escrotais que liberam 5 mg de testosterona/dia 
e devem ser aplicados uma vez ao dia sobre a pele glabra, limpa e seca44(B). 

Devido ao grande número de adesivos existentes no mercado internacional 
provenientes de diferentes fabricantes, as opiniões dos autores no que se refere 
à tolerabilidade dos pacientes por causa dos efeitos adversos locais são bastante 
variáveis. São considerados grandes e desconfortáveis para o uso, e algumas 
formulações causam reações locais e apresentam baixa adesividade, o que acaba 
gerando baixa aceitabilidade pelos pacientes44(B). Há relatos de pacientes que 
descontinuaram o tratamento devido às reações alérgicas na área da aplicação, 
mesmo utilizando pomada de corticoide local45(B).  

Por outro lado, os autores são unânimes com relação à eficácia e segurança 
dessa modalidade de TRA. Os adesivos transdérmicos disponíveis determinam 
níveis fisiológicos e constantes de testosterona sérica, além de mimetizar o ritmo 
circadiano. Na dose de 5 a 7,5 mg/dia com troca dos adesivos a cada 48 horas, 
são capazes de produzir melhora significativa dos sintomas e da qualidade de vida 
dos pacientes com DAEM8(A)45-48(B). Com relação à segurança, Raynaud e col. 
relataram que o uso dos adesivos transdérmicos não evidenciou impacto negativo 
no hematócrito e no perfil lipídico dos pacientes46(B), além de não contaminar 
outras pessoas nem o ambiente48(B). 

Muitos pacientes preferem os géis ou solução transdérmica por serem de simples 
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aplicação, praticamente livres de reações locais e não requererem injeções43(D). 
As formulações de testosterona gel disponíveis no mercado são apresentadas na 
concentração de 1%, em “bombas” nas quais cada “puff” libera 1,25 g do produto, 
pacotes individuais de 2,5 e 5 g ou tubos de dose única contendo 5 g do produto. A 
dose recomendada para o início do tratamento é de 5 g/d, podendo ser aumentada 
até 10 g/d49(D).

O gel de testosterona deve ser aplicado pela manhã sobre a pele seca dos ombros, 
braços ou abdômen. Os pacientes devem lavar bem as mãos após a aplicação e 
deixar o local da aplicação secar antes de vestir a roupa. É recomendado aguardar 
quatro horas após a aplicação para tomar banho ou nadar. O local da aplicação deve 
ser lavado com água e sabão se houver contato direto com outra pessoa49(D).

Os géis de testosterona nas doses recomendadas são capazes de restaurar os 
níveis fisiológicos de testosterona sérica, porém sem mimetizar o ritmo circadiano(47)

B, e promovem uma melhora significativa dos sintomas sexuais e da qualidade de 
vida dos pacientes com DAEM13(A). Mesmo em doses mais elevadas (60 mg), 
aplicadas uma vez ao dia, promovem níveis de testosterona dentro dos limites da 
normalidade na maioria dos pacientes50(B).

A associação dessa modalidade de TRA com sildenafil em dose máxima (100 
mg/d) melhora a disfunção erétil em homens hipogonádicos que não responderam 
ao tratamento isolado com testosterona51(B) ou com sildenafil isolado50(B).

A solução transdérmica de testosterona a 2% de uso axilar é uma nova opção 
de tratamento com características semelhantes às descritas para os géis52(B).

Uma forma menos comum de TRA por via transdérmica é a utilização de 
dihidrotestosterona gel. Poucos estudos estão disponíveis com esse tipo de TRA. A 
dose de 70 mg de gel de DHT/dia por três meses em pacientes com DAEM mostrou-
se segura, porém com efeito limitado sobre as funções físicas e cognitivas. Um maior 
número de estudos em longo prazo e com maior número de pacientes é necessário 
para comprovar a segurança e eficácia do DHT como opção terapêutica para TRA53(A).

Recomendação 
Há fortes evidências de que a via transdérmica de reposição com testosterona (adesivos, 
géis ou solução) é segura e eficaz, além de ser a mais fisiológica. Os adesivos, por 
sua vez, são capazes de mimetizar o ritmo circadiano de secreção de testosterona. No 
entanto, essas formas farmacêuticas não estão disponíveis em nosso meio. Recomenda-
se a utilização da via transdérmica de TRT por ser a forma mais fisiológica.

13. EXISTE DIFERENÇA ENTRE O GEL COMERCIAL 
E O MANIPULADO?

Não há estudos científicos comparando os géis comerciais com os manipulados. 
Apenas dois estudos compararam géis que são produzidos em dois países – Japão e 
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Alemanha – e não estão disponíveis em larga escala no mercado mundial. A pomada 
fabricada no Japão foi utilizada em 50 pacientes com DAEM na dose de 3 mg duas 
vezes ao dia na pele da bolsa escrotal por 12 semanas – provocou elevação fisiológica 
da testosterona total e livre sem efeitos adversos severos54(B). O gel produzido na 
Alemanha foi aplicado tanto na pele escrotal quanto na pele não escrotal e removido 
dez minutos depois em homens hipogonádicos, e observou-se melhor tolerabilidade 
do que os géis comerciais, menor chance de transferência interpessoal devido à 
remoção precoce do gel e eficácia em elevar os níveis de testosterona55(B). 

Recomendação
Os estudos com bom nível de evidência utilizando gel de testosterona não comercial 
ainda são escassos. Não se recomenda a utilização do gel de testosterona manipulado 
que não tenha eficácia e segurança comprovadas.

14. COMO DEVE SER REALIZADA A TRA ATRAVÉS DE 
IMPLANTES SUBCUTÂNEOS?

Os implantes subcutâneos são compostos de 1.200 mg de testosterona 
cristalizada. São geralmente mais aceitos pelos pacientes, mas requerem um 
procedimento cirúrgico e, se não forem realizados por médicos experientes, podem 
ter altas taxas de extrusão44(B). Os implantes devem trocados a cada 3-6 meses e 
são considerados seguros em estudos de longa duração36(B). A experiência com 
essa modalidade de TRA ainda é limitada na literatura.

Recomendação
Os estudos com bom nível de evidência com essa modalidade de TRT ainda são escas-
sos e essa forma farmacêutica não está disponível em nosso meio. Recomenda-se a 
não utilização de implantes subcutâneos de testosterona até que um número maior de 
estudos comprove sua segurança e eficácia, já que a taxa de extrusão parece ser alta.

15. COMO DEVE SER REALIZADA A TRA INJETÁVEL?

As preparações de testosterona injetáveis têm sido amplamente utilizadas há 
vários anos. São constituídas por diferentes ésteres de testosterona combinados 
ou não, a saber: propionato, fenilpropionato, enantato, cipionato, decanoato, 
isocaproato e undecanoato43(D). No Brasil estão disponíveis todas as formulações, 
exceto as que contêm o enantato de testosterona56(B). Todas as preparações 
injetáveis com ésteres de testosterona apresentam curta duração, exceto o 
undecanoato de testosterona depot (UTD). 

As formulações de curta duração devem ser aplicadas a cada 14 a 21 dias e a 
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de longa duração deve ser aplicada a cada seis semanas no início do tratamento e 
depois a cada 12 semanas42(D)56(B). A terapia de reposição com testosterona de curta 
duração por um curto período de tempo tem se mostrado eficaz e segura, melhorando 
a função sexual dos pacientes sem aumentar o hematócrito nem o PSA42(D)56,57(B). 

Em relação ao UTD, para atingir nível sérico adequado, a segunda injeção deve 
ser dada após seis a dez semanas e, posteriormente, o intervalo pode ser prolon-
gado até dez a 14 semanas58(B). Recomenda-se aplicar a segunda injeção após 
seis semanas e, posteriormente, uma injeção a cada 12 semanas15,59,60(B)16(C). 
Geralmente é bem tolerado e as modificações nas ações e os efeitos colaterais 
são mais observados em pacientes obesos58(B). 

Existem duas apresentações de UTD, a formulação disponível nos EUA contém 750 
mg de UTD, mantém níveis séricos de testosterona dentro da normalidade durante um 
intervalo de dez semanas entre as doses e mostrou-se segura e eficaz61(B). O UTD 
de 1.000 mg está disponível na Europa e na América do Sul, incluindo o Brasil. A sua 
farmacocinética permite que uma injeção a cada 12 semanas seja capaz de manter 
níveis fisiológicos de testosterona sérica sem promover picos acima do normal56(B).

Recomendação
As formas injetáveis de curta duração, apesar de não serem as mais fisiológicas, têm se 
mostrado seguras e eficazes ao longo do tempo, porém com a desvantagem da aplicação 
quinzenal. O UTD proporciona níveis fisiológicos de testosterona, e sua farmacocinética per-
mite aplicações trimestrais, porém com a desvantagem do custo elevado. Entre as formas 
injetáveis disponíveis recomenda-se a utilização do UTD para a manutenção de níveis fisio-
lógicos de testosterona, que minimiza os efeitos colaterais com menor número de injeções.

16. EXISTEM ESTUDOS COMPARATIVOS ENTRE ELAS? QUAL É 
A MELHOR FORMA DE TRA?

O critério para avaliar a eficácia da TRA requer que os níveis de testosterona se 
mantenham dentro da normalidade durante as 24 horas e o intervalo entre duas 
aplicações (OMS, 1992). As várias formulações de testosterona diferem entre si 
principalmente de acordo com a via de administração e a farmacocinética dos 
componentes, o que determina uma variabilidade na eficácia de cada uma delas. 

Vários autores realizaram estudos comparativos entre elas. Em homens com 
DAEM e síndrome metabólica, o tratamento com UTD demonstrou maior efeito 
nos sintomas sexuais e nos parâmetros da SM que a testosterona gel38,40(B). Já 
os parâmetros de segurança foram semelhantes em ambas as modalidades40(B). 

O acompanhamento por 30 semanas de pacientes que utilizaram o UTD ou enantato 
de testosterona de curta duração mostrou que os efeitos das duas apresentações 
foram semelhantes, contudo o tratamento com UTD requer apenas quatro injeções 
por ano enquanto são mantidos níveis de testosterona dentro dos níveis fisiológicos. 
A policitemia não foi observada nos pacientes que utilizaram UTD15(B).
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A comparação entre a farmacocinética e a tolerabilidade do adesivo bucal 
e o adesivo dérmico não escrotal concluiu que o sistema bucal promove níveis 
fisiológicos de testosterona numa maior porcentagem do dia do que o sistema 
convencional de adesivos dérmicos44(B).

Um estudo comparativo entre a TRA com adesivos dérmicos em dose máxima 
(4,8 mg a cada 48 horas – dois adesivos) e com testosterona de curta duração 
(250 mg a cada três semanas) demonstrou que a porcentagem dos pacientes que 
mantiveram níveis estáveis e fisiológicos de testosterona foi maior naqueles que 
utilizaram os adesivos e que nos pacientes que utilizaram testosterona injetável 
houve uma grande variabilidade dos níveis de testosterona45(B). 

 Os efeitos das três formulações injetáveis disponíveis no mercado brasileiro (duas 
com ésteres de curta duração e uma com UTD) foram comparados e constatou-se 
que as três formulações são eficientes em elevar os níveis de testosterona e melhorar 
clinicamente pacientes hipogonádicos, sendo que o UTD, apesar de mais caro, foi 
mais efetivo clínica e laboratorialmente. As três opções se mostraram seguras, não 
elevando significativamente o hematócrito, a hemoglobina e o PSA56(B). 

O tratamento de pacientes hipogonádicos com testosterona injetável de curta 
na dose de 100 a 200 mg/semana que, posteriormente, foram submetidos ao 
tratamento com gel de testosterona na dose de 5 a 10 g de gel/d demonstrou que o 
gel de testosterona produziu concentrações estáveis de testosterona e melhorou a 
qualidade de vida dos pacientes quando comparado com a testosterona injetável62(B).

A dose habitual de testosterona gel determinou níveis fisiológicos de testosterona 
sérica em níveis fisiológicos que não foram alterados significantemente após 
associação de qualquer dose de testosterona oral63(B).

A análise comparativa entre as principais modalidades de TRA, portanto, demonstrou 
que todas elas são seguras e as formas transdérmicas e o UTD são as mais fisiológicas.

Recomendação
A análise comparativa entre as principais modalidades de TRA demonstrou que todas 
elas são seguras e eficazes, porém as formas transdérmicas e o UTD são mais fisiológi-
cos. Recomenda-se, sempre que possível, o uso de UTD ou os géis de testosterona para 
TRA em pacientes hipogonádicos.

17. QUAL É O PAPEL DA TESTOSTERONA DE AÇÃO 
PROLONGADA?

Existem duas apresentações de undecanoato de testosterona de longa duração, 
uma de ampolas com 750 mg, disponível nos EUA, e a outra de ampolas com 1.000 
mg, disponível na Europa e na América do Sul. Ambas apresentam boa tolerância 
por parte dos pacientes, são capazes de manter níveis fisiológicos e estáveis de 
testosterona sérica e DHT60(D) e apresentam eficácia e segurança semelhantes 
às de outras formas injetáveis59,64(B)65(D). A vantagem do UTD é que, com apenas 
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quatro ou cinco injeções ao ano, os níveis de testosterona são mantidos em níveis 
fisiológicos15(B). 

O UTD parece ter um papel no tratamento da SM. O acompanhamento de pacientes 
com DAEM e SM que utilizaram o UTD por um período de um ano demonstrou que 
houve restauração dos níveis de testosterona no valor médio da normalidade. Ocorreu 
uma melhora significativa nos sintomas sexuais, nos parâmetros da SM e na composição 
corporal. Não houve alteração do PSA, glicemia e função hepática, e os níveis de 
hemoglobina e hematócrito não excederam o limite superior da normalidade16(C)38,40(B). 

O aumento da pressão arterial, hematócrito > 50% e a piora do perfil lipídico que 
podem ocorrer num pequeno número de pacientes foram relacionados ao número de 
repetições CAG do receptor androgênico e à presença de obesidade58(B). A TRA com 
UT de longa duração mostrou-se segura por um período de 24 meses de tratamento. 

Recomendação
O principal papel da testosterona de ação prolongada é a manutenção de níveis fisiológi-
cos de testosterona sérica com um menor número de aplicações e, consequentemente, 
menor taxa de efeitos colaterais.

18. EXISTE DIFERENÇA DE ABSORÇÃO ENTRE AS DIFERENTES 
PREPARAÇÕES FARMACÊUTICAS?

Cada formulação apresenta uma característica distinta, dependendo da 
apresentação, dose e farmacocinética. Os ésteres de testosterona utilizados 
nas formulações injetáveis de curta duração são derivados de ácidos graxos e 
dependem da liberação dos ésteres do veículo oleoso e da hidrólise desses ésteres 
para a liberação da testosterona na circulação. A farmacocinética é determinada, 
em parte, pelo tamanho da cadeia lateral, portanto a ampla variação na utilização 
de diferentes ésteres modula o nível de testosterona circulante42(D).

Os níveis de testosterona obtidos com as formas injetáveis de curta duração 
são instáveis56,62(B), ao passo que, nas formas injetáveis de longa duração, os 
níveis se mostram mais estáveis.

Nas formulações orais, a absorção é variável e a biodisponibilidade geralmente 
é ruim devido ao efeito da primeira passagem pelo fígado. O undecanoato de 
testosterona oral é absorvido preferencialmente pelos quilomícrons, evitando a 
passagem hepática. No entanto, o nível de testosterona geralmente é subótimo 
e são necessárias várias tomadas ao dia42(D). 

 Os adesivos mucobucais e a formulação sublingual são pouco utilizados. Os 
primeiros parecem ter uma boa absorção, semelhante à dos géis, mas a meia 
vida é mais curta, necessitando da utilização duas vezes ao dia44(B). Os adesivos 
transdérmicos são apresentados em formulações que variam no tamanho e, 
portanto, na dose de testosterona. Os estudos indicam que a absorção é eficiente 
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e atinge a dose de equilíbrio em 48 horas45(B). A absorção dos adesivos escrotais 
é mais eficiente devido à pele da bolsa escrotal ser mais fina e ocorrer maior 
produção de DHT, pois a quantidade de 5 alfa redutase nessa região é maior42(D). 
A aplicação noturna do adesivo produz uma testosterona sérica que mimetiza o 
ritmo circadiano dos homens saudáveis, já a aplicação do gel pela manhã produziu 
níveis séricos de testosterona fisiológicos e estáveis15,47,56,62(B), o que demonstra 
diferentes mecanismos de absorção entre essas duas formulações.

Recomendação
As diferenças de absorção entre as diversas formas farmacêuticas dependem da apre-
sentação, dose e farmacocinética. Os níveis de testosterona obtidos pelas formas inje-
táveis de curta duração e pelas formas orais são mais instáveis e menos fisiológicos. 
Por outro lado, os níveis obtidos pela forma injetável de longa duração e pelas formas 
transdérmicas são estáveis e fisiológicos. A única forma farmacêutica que mimetiza o 
ritmo circadiano é o adesivo escrotal. Recomenda-se a utilização preferencial da forma 
injetável de longa duração ou as formas transdérmicas para TRT.

19. QUAIS SÃO AS CONTRAINDICAÇÕES PARA TRA?

 Foi observado um aumento do risco de eventos cardiovasculares em pacien-
tes idosos com DAEM associado a outras doenças crônicas. 

A administração de testosterona é contraindicada em homens com câncer de 
próstata ou mama, em homens com nódulo de próstata palpável ou PSA maior 
que 4 ng/ml ou 3 ng/ml nos pacientes de alto risco42,49(D).

 Recomenda-se que seja aplicada com cuidado em homens com hipertrofia benig-
na de próstata e sintomas urinários leves ou moderados. Já os homens com sintomas 
urinários severos devem ser submetidos à avaliação urológica antes de iniciar TRA. 

A testosterona não deve ser administrada em homens com hematócrito > 50% 
ou portadores de ICC grau III ou IV. Homens com moderada ou severa apneia obs-
trutiva do sono devem ser avaliados por um especialista antes de iniciar a TRA49(D).

Recomendação
Existem poucos estudos com altos níveis de evidência em relação às contraindicações 
da reposição com testosterona. Recomenda-se fracamente a não utilização de testoste-
rona em pacientes com Ca de próstata ou de mama, com PSA > 4 ng/ml ou 3 ng/ml nos 
pacientes de alto risco ou com nódulo palpável de próstata, com hematócrito maior que 
50% ou nos pacientes portadores de ICC grau II ou IV.
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15 DOENÇA DE PEYRONIE: DIAGNÓSTICO E 
TRATAMENTO CLÍNICO

 
Archimedes Nardozza Jr.
Fernando Nestor Facio Jr.
Geraldo Eduardo de Faria

Nathalia Carvalho de Andrada

DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

Foram revisados artigos nas bases de dados do MEDLINE (PubMed) e outras 
fontes de pesquisa, sem limite de tempo. A estratégia de busca utilizada baseou-se 
em perguntas estruturadas na forma P.I.C.O. (das iniciais “Paciente”, “Intervenção”, 
“Controle”, “Outcome”). Foram utilizados como descritores: Penile Induration, Penile 
Diseases, Penis/pathology, Penis/ abnormalities, Coiled Bodies, Muscle, Smooth, 
Myocytes, Smooth Muscle, Penile Erection, Coitus, Acute Disease, Chronic Disease, 
Age of Onset, Age Factors, Adult, Middle Aged, Aged, Adolescent, Risk Factors, 
Time Factors, Immunology, genetic predisposition to disease, Genetic Markers, 
gene expression,Genotype, Wnt2 Protein/genetics, WNT2 protein, human; Disease 
Susceptibility, Disease Progression, Prevalence, Comorbidity, Hypertension, Diabetes 
Mellitus, Blood Glucose, Renal Insufficiency, Lipids, Metabolic Syndrome X, Obesity, 
Body Mass Index, Waist Circumference, Abdominal Fat, Body Fat Distribution, 
Diagnosis, Diagnosis Differential, Dupuytren Contracture,Sensitivity and Specificity, 
Ultrasonography, Ultrasonography, Doppler, Duplex; Ultrasonography, Doppler, 
Color; Elasticity Imaging Techniques, Magnetic Resonance Imaging, Drug Therapy, 
Colchicine, Vitamin E, Adrenal Cortex Hormones, 4-Aminobenzoic Acid, Tamoxifen, 
Acetylcarnitine, Coenzyme Q 10, Pentoxifylline, Phosphodiesterase Inhibitors, 
4-Aminobenzoic Acid, Potaba, Injections, Intralesional,Collagenases, Interferon-
alpha, Verapamil, Calcium Channel Blockers/therapeutic use; iontophoresis, 
Vasodilatador Agents, Lithotripsy, Electric Stimulation therapy, Electrochemotherapy, 
Extracorporeal Shockwave Therapy (ESWT);adverse effects, Severity of Illness 
Index, Quality of Life, Patient Satisfaction,Sexual Dysfunction, Physiological,Erectile 
Dysfunction, Penis/blood supply, Depressive Disorder, Depression, Anxiety Disorders, 
cognitive therapy, psychotherapy, adaptation, psychological, personality inventory, 
combined modality therapy. Esses descritores foram usados para cruzamentos de 
acordo com o tema proposto em cada tópico das perguntas P.I.C.O. Após análise 
desse material, foram selecionados os artigos relativos às perguntas que originaram 
as evidências que fundamentaram a presente diretriz.
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D:Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos fisio-
lógicos ou modelos animais.

OBJETIVO 

Auxiliar o médico da atenção primária à saúde a reconhecer, orientar e enca-
minhar precocemente para um serviço especializado de urologia o paciente por-
tador de Doença de Peyronie, pois não se deve perder o benefício do tratamento 
da fase aguda. Também será abordado o tratamento clínico da fase crônica. 

INTRODUÇÃO

A etiopatologia da Doença de Peyronie (DP) não é totalmente conhecida, mas 
há possibilidade de gênese imunológica1(D). Trata-se de uma desordem do tecido 
conjuntivo adquirida atribuída a lesões microvasculares repetitivas ou traumas 
durante a relação sexual, que leva ao aparecimento de placas fibrosas ou nódulos na 
túnica albugínea do pênis, reduzindo a elasticidade local e modificando a curvatura 
peniana durante a ereção1,2(D). Em adultos é comum a associação com a contratura 
de Dupuytren (espessamento da palma da mão e consequente modificação da 
curvatura dos dedos)3(B), que não é vista em adolescentes com DP4(B).

O diagnóstico é baseado no histórico médico e sexual com deformidade e 
dor peniana, dificuldade para o coito até disfunção erétil2(D). O exame físico 
inclui a palpação dos nódulos (possível em 70% dos casos) e a observação da 
curvatura do pênis durante uma ereção induzida1(D). A deformidade peniana é 
o primeiro sintoma da doença em 52% dos casos e está presente em 94% dos 
homens afetados5(D).

A história natural da DP pode variar desde resolução espontânea até piora 
progressiva da deformidade e impotência sexual1(D). O tratamento pode ser clínico 
ou cirúrgico6,2(D). O tratamento clínico utiliza medicamentos via oral, aplicações de 
injeções intralesionais e terapia com ondas de choque6(D). O tratamento cirúrgico 
será motivo de outra diretriz.

O desconhecimento dessa doença colabora para a dificuldade diagnóstica, 
estimando-se uma prevalência menor do que a que existe; acreditando-se em cura 
espontânea mais do que ocorre; ignorando-se a possibilidade de a doença existir 
antes dos 40 anos; não investigando a associação de DP diante de disfunção erétil 
e não utilizando o tratamento efetivo clínico e cirúrgico7(D). O objetivo desta diretriz 
é modificar essa realidade.
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1. QUAL É A PREVALÊNCIA DE DOENÇA DE PEYRONIE?

A prevalência da DP é modificada por várias razões como raça e presença 
de comorbidades, sendo estimada de 2-9% dos adultos8(B) até 20%9(B). Em 
estudo populacional americano variou de 0,5% a 13%10(A). Na população 
brasileira a prevalência encontrada de DP em adultos acima de 40 anos foi de 
0,9%, sem diferenças significativas ao avaliar a raça, escolaridade, presença 
de hipertensão arterial sistêmica e uretrite no passado, mas com aumento de 
risco relativo em homens acima de 60 anos (RR=4,59 com IC 95% 1,72-12,23) 
e portadores de diabetes mellitus (RR=3,91 com IC 95% 1,37-11,12)11(B). A 
prevalência de DP na população diabética é de 10,7%12(B). A idade média de 
apresentação da doença é de 50 anos13(B). A fase aguda inicial pode variar 
entre seis e 18 meses, e progredir para fase crônica ou para regressão em 
até 20% dos casos. A fase inicial caracteriza-se por um processo inflamatório 
que modifica a curvatura do pênis progressivamente e geralmente leva a dor 
durante as ereções14(B). Na fase crônica já existe um processo de cicatrização 
e fibrose, na qual a deformidade peniana já está definida, com melhora da dor, 
mas com maior dificuldade de realização do ato sexual. Geralmente a placa 
fibrótica encontra-se na porção lateral do pênis (57%), seguida de placa dorsal 
(39%) e menos frequentemente em placa ventral15(B). Disfunção erétil ocorre 
entre 20% e 54% dos adultos com DP, em que patologias vasculares já são 
definidas pela Ultrassonografia Doppler Peniana (UDP)16(B).

A idade média da DP em adolescentes é de 18 anos e em adultos jovens, 
menos de 40 anos17(B), com prevalência menor que a dos adultos. A duração da 
queixa antes de procurar o atendimento médico nessa população mais jovem 
foi de 3 ±1 mês e geralmente houve antecedentes de trauma peniano durante 
a relação sexual ou masturbação. A fase aguda leva a quadros de angústia 
e/ou alteração de humor em 94% dos casos4(B). Há associação de DP em 
adolescentes e adultos jovens com aumento da hemoglobina glicada (HbA1c 
> 5%)4,17(B), sendo comum observar placa no momento da apresentação 
do quadro17(B). Nessa faixa etária a disfunção erétil até pode ocorrer, mas 
geralmente com UDP sem doença vascular16(B).

Recomendação
A prevalência de DP em adultos brasileiros acima de 40 anos é de 0,9%, com risco 
aumentado para pacientes acima de 60 anos e na presença de diabetes melli-
tus11(B). A estimativa de prevalência ainda é menor em adolescentes e adultos 
jovens menores de 40 anos4,17(B). Já a prevalência de DP na população portadora 
de diabetes mellitus é de 10,7%12(B).
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2. HÁ INFLUÊNCIA DE FATORES GENÉTICOS NO APARECIMENTO 
DA DOENÇA DE PEYRONIE?

O lócus SNP rs 4730775 do cromossomo 7 descreve a associação 
importante, mesmo diante da ausência de comorbidades, entre a DP e a 
contratura de Dupuytren, confirmando a influência de fatores genéticos no 
aparecimento da DP18(B). Também tem sido estudado o processo cicatricial 
anormal em pacientes com DP, em que a menor expressão genética de 
proteínas apoptóticas do tipo Faz, Bcl-2, p53, caspase 3 e 8 leva à 
persistência de células produtoras de colágeno, o que facilita a formação 
das placas fibróticas na túnica albugínea19(C).

Recomendação
Há influência de fatores genéticos no aparecimento da DP18(B), mas a completa etiopa-
togenia da doença ainda é desconhecida.

3. OS MÉTODOS DE IMAGEM AUMENTAM A CERTEZA DIAGNÓSTICA? 

Diante da suspeita clínica de DP feita através da história clínica e exame 
físico, a realização da ultrassonografia do pênis (USP) permite definir a presença 
de espessamento da túnica (50% dos casos); calcificação intracavernosa (31%); 
fibrose septal (20%) e fibrose intracavernosa (15%)20(B). Associação do Doppler 
colorido à USP possibilita estudar a hemodinâmica do pênis, permitindo distinguir 
os portadores de DP com disfunção erétil daqueles sem disfunção erétil21(B), 
pois a associação das duas patologias é comum, estimada em até 70% dos 
casos22(B), e a associação de disfunção erétil exige tratamento mais ativo21(B). 
O Doppler colorido diagnostica doença arterial entre 44% e 52% dos pacientes 
com DP, além de 30% a 86% dos pacientes com DP apresentarem doença veno-
oclusiva (DVO)22(B).

 O espessamento da túnica é comum em homens mais velhos21(B) e 
está associado a dificuldades de manutenção da ereção20(B). A calcificação 
intracavernosa é duas vezes mais frequente em adultos acima de 40 anos do 
que antes dos 40 anos20(B), sendo mais bem avaliada pela USP do que pela 
ressonância magnética (RM)23(B)24(D); já a fibrose septal é mais frequente em 
portadores de DP sem comorbidades como diabetes, hipertensão ou insuficiência 
coronariana20(B). A realização de USP permite fazer diagnóstico diferencial de DP 
com curvatura congênita do pênis, Hipospádia, trombose das veias dorsais do 
pênis, fibrose do corpo cavernoso ou da camada albugenia, inflamações crônicas 
como esclerodermia ou tumores benignos ou malignos5(D).

A USP subestima a porcentagem de fibroses penianas, e diante da suspeita 
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de redução da elasticidade no local a elastossonografia pode acrescentar 
informações além da USP25(D), com a possibilidade de realização do exame com 
pênis flácido26(C). Para avaliar o processo inflamatório associado ao quadro de 
DP há necessidade de utilizar gadolínio durante a RM, estudo que deveria ser 
aplicado nos candidatos a implantes de próteses penianas23(B).

A USP, além de permitir confirmação diagnóstica, fornece dados para definição 
da modalidade cirúrgica a ser realizada, extensão da ressecção necessária e 
melhor momento para esse procedimento27(C).

Recomendação
A DP é uma doença de apresentação clínica e ultrassonográfica bastante 
heterogênea20(B). Há necessidade de informações complementares através de 
métodos de imagem21-23(B). Essas informações complementares confirmam a 
suspeita clínica, definem a associação ou não de disfunção erétil nos portadores de 
DP e auxiliam na decisão cirúrgica27(C).

4. A PRESENÇA DE COMORBIDADES AUMENTA O RISCO DE 
DOENÇA DE PEYRONIE? 

A avaliação da obesidade feita através do índice de massa corporal (IMC > 30) 
e relação cintura-quadril (CQ > 102 cm) em população brasileira não demonstrou 
aumento do risco de DP28(B), mas há aumento do risco de DP em diabéticos11(B). 
A evolução de pacientes com DP por 17,7 meses em média (2-48 meses) teve 
como fatores de risco independentes a disfunção erétil (OR = 1,5 com IC 95% 1,0-
2,69) e o trauma durante a relação sexual (OR=2,69 com IC 95% 1,41-5,21)29(B). 
Não há associação entre fratura peniana e aparecimento da DP30(B).

Pacientes diabéticos com DP geralmente evoluem para fase crônica, sendo 
mais propensos a apresentar grave deformidade da curvatura peniana (acima 
de 60°) e dor durante a ereção12(B). Pacientes com DP apresentam disfunção 
endotelial, independentemente da presença de diabetes e/ou fatores de risco para 
aterosclerose31(B). Tem-se investigado se os níveis séricos da testosterona podem 
interferir na evolução da DP e no seu tratamento32(B).

Estima-se que de 20%33(B) a 70%22(B) dos pacientes com DP apresentem 
disfunção erétil, e para essa investigação a realização de USP é indispensável33(B)

Recomendação
A presença da comorbidade diabetes mellitus aumenta o risco de DP11,12(B), que evolui 
mais frequentemente para fase crônica e com curvatura peniana mais grave12(B). 
Também é comum a associação de DP com disfunção erétil12,29,33(B). 
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5. A DOENÇA DE PEYRONIE LEVA A DIFICULDADE SEXUAL 
MESMO NA AUSÊNCIA DE DISFUNÇÃO ERÉTIL?

Pacientes com DP podem ter três tipos distintos de evolução: 
• Rigidez peniana preservada e capacidade de manter relações sexuais; 
• Rigidez peniana preservada, mas impossibilidade de continuar 

a ter relações sexuais por causa da angulação significativa ou 
incapacidade de ereção34(D). 

Diante da primeira evolução, deve-se optar por tratamento clínico, lembrando-se da 
possibilidade de reversão espontânea do quadro. Os pacientes com DP e disfunção 
erétil (terceira evolução) devem ser tratados como portadores de disfunção erétil, e 
não como acometidos de DP – esse aspecto é motivo de outra diretriz34(D). 

Já para os pacientes com a segunda evolução é importante definir a curvatura 
peniana, pois ela é fator preditivo independente para incapacidade sexual, depois 
de afastados todos os outros fatores confundidores. Diante de curva peniana 
maior que 60° (OR=3,23 com IC 95% 1,08-9,67), deve-se orientar os pacientes a 
considerar o tratamento cirúrgico35(A). Em portadores de DP a curvatura peniana 
inferior a 30° ocorre em 42,7% dos casos; entre 31° e 60° ocorre em 38,8% dos 
casos; e acima de 60° somente em 18,6% dos pacientes com DP36(B).

Recomendação
Uma curvatura peniana acima de 60° leva a incapacidade de relação sexual por 
dificuldade de penetração, dor intensa na parceira e estresse emocional para o 
casal35(A).

6. DEVE-SE INVESTIGAR E TRATAR QUADRO DEPRESSIVO EM 
PACIENTES COM DOENÇA DE PEYRONIE?

A dificuldade durante as relações sexuais leva a complicações psicológicas e 
psicossociais do casal que devem ser tratadas de forma multidisciplinar37(D). A 
prevalência de problemas emocionais e de relacionamento atribuíveis à DP é de 
81% e 54%, respectivamente38(B).

Em recente revisão sistemática observou-se que problemas emocionais 
devidos à DP levam a diminuição da qualidade de vida, baixa autoestima, estresse 
emocional, ansiedade e quadros depressivos em 48% dos casos, dos quais 26% 
depressão moderada e 21% grave39,40(B). Ainda não foi estudado qual seria o 
melhor antidepressivo para o paciente com DP, assim como se há mais benefício 
com a terapia combinada (farmacológica com terapia cognitiva comportamental). 
Dessa forma, sugere-se manter as orientações gerais para tratamento de 
depressão unipolar41(D).
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Recomendação
O tratamento do paciente com DP deve incluir a melhora da qualidade de vida e bem-
estar psicológico, devendo também ser investigadas as possibilidades de disfunção 
sexual37(D) e depressão como comorbidades39,40(B). Diante das associações o tratamento 
deve ser multidisciplinar37(D).

7. COMO TRATAR A DOENÇA DE PEYRONIE EM SUA FASE AGUDA? 

São considerados fase aguda da DP os primeiros seis a 18 meses da doença8(D). 
Diante de uma doença ainda sem etiopatologia conhecida, são comuns várias 
alternativas para tratamento. Já foram abandonadas as alternativas de tratamento 
com o uso de carnitina e tamoxifeno42(B), além do para-aminobenzoato de 
potássio43(A). O uso de pentoxifilina foi estudado somente em pacientes no início 
da fase crônica, todos com mais de um ano de doença e média de 20,2 ± 6,8 
meses da enfermidade; os resultados serão apresentados na resposta sobre fase 
crônica44(A).

A utilização de vitamina E na fase aguda é totalmente baseada em revisões 
narrativas8,45,46(D). O uso isolado de vitamina E 300 mg duas vezes ao dia por seis 
meses não modificou a intensidade da dor, não melhorou a curvatura peniana 
nem reduziu o tamanho da placa fibrótica em relação ao placebo47(B). A utilização 
isolada de colchicina nas doses de 0,5 até 2,5 mg/d por 15 meses não demonstrou 
melhor resultado terapêutico que o placebo48(A). O uso combinado de vitamina E 
600 mg/d com colchicina 1 mg duas vezes ao dia durante seis meses não modificou 
a intensidade da dor, mas melhorou o tamanho das placas e curvatura peniana 
(em pacientes que previamente tinham doença leve, com curvatura < 30º)49,50(B). 
O uso combinado de vitamina E 800 mg/d com colchicina 1 mg/d por dez meses 
reduziu o tamanho das placas e melhorou a curvatura peniana nos pacientes não 
fumantes, porém esse benefício não foi encontrado em pacientes fumantes51(B)

Para paciente com dor grave e incapacitante associada à ereção pode-se 
aplicar injeção subcutânea não intralesional de triancinolona 50 mg (dose média 
acumulativa de 75 mg). O tratamento permite melhora significativa da dor, avaliada 
pela escala visual analógica (VAS), passando de 6,6 para 0,5 com manutenção do 
paciente sem dor por 23,8 meses em média (3-52 meses)52(B). Também é possível 
utilizar injeções intralesionais de nicardipina, um bloqueador de canal de cálcio, 
para pacientes com DP ainda com dor, na transição da fase aguda para a fase 
crônica, para tratamento da dor local53(B).

Há controvérsias ao avaliar o tratamento com injeções intralesionais de 5 x 106 

interferon-alfa duas vezes por semana por 12 semanas. Há trabalhos demonstrando 
melhora na curvatura, tamanho da placa e intensidade da dor54,55(B), enquanto 
outros não encontram benefícios tanto ao serem avaliados dados subjetivos como 
melhora da dor ou eficácia global da relação sexual, assim como dados objetivos 
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como tamanho e calcificação das placas avaliadas pela US Doppler56(B). Não há 
diferenças significativas ao avaliar o tamanho das placas e a curvatura peniana 
em seis e/ou 12 meses após o tratamento com interferon-alfa, mesmo com dose 
dobrada de 10 x 106 U, em pacientes jovens (1/3 com idade até 40 anos) e somente 
em 5% dos pacientes com curvatura acima de 60°57(B). O uso de interferon-alfa 
leva a quadro clínico semelhante a quadro gripal55(B)45(D).

Já a utilização de injeções de iontoforese com verapamil associadas à vitamina 
E por seis meses permite redução das placas e melhora da curvatura peniana em 
pacientes com até 12 meses de aparecimento da DP58(C).

Utilizando-se quatro sessões por semana – cada sessão com 2.000 ondas de 
choques focalizados em pacientes com DP há menos de 12 meses –, observou-
se que a terapia com ondas de choque melhora a dor como o placebo e não 
modifica o tamanho das placas nem melhora a curvatura peniana59(B). Portanto, 
até o momento não deve ser indicada para tratamento de DP.

A comparação do tratamento com injeção intralesional de verapamil (10 mg 
por semana) durante 12-15 semanas com a vitamina E (200 mg duas vezes ao 
dia) associada à colchicina (1mg duas vezes ao dia) durante 12-24 semanas 
demonstrou benefício com o uso de verapamil ao avaliar a redução do tamanho da 
placa fibrótica, beneficiando um em cada quatro pacientes tratados (RRA=25,2% 
com IC 95% 12,7-37,7% e NNT=4 com IC 95% 3-8). Não há diferenças significativas 
entre os dois tratamentos citados ao avaliar a melhora da dor, diminuição da 
curvatura peniana e correção da disfunção erétil60(B).

Ao comparar o tratamento injetável de verapamil com vitamina E e colchicina 
(mantidas as doses acima citadas) com o tratamento via oral exclusivo, há benefício 
no uso de verapamil com vitamina E e colchicina ao avaliar a melhora da dor, 
diminuição da curvatura peniana e tamanho da placa fibrótica, sem diferenças 
significativas para correção da disfunção erétil. Há benefício de um em cada três 
pacientes tratados ao avaliar o tamanho da placa (RRA=30,0% com IC 95% 17,6-
42,4 e NNT=3 com IC 95% 2-6); um em cada quatro pacientes tratados ao avaliar 
a curvatura (RRA=24,8% com IC 95% 12,1-37,5% e NNT=4 com IC 95% 3-8) 
e benefício de em em cada 12 pacientes tratados ao avaliar a melhora da dor 
(RRA=8,2 com IC 95% 0,6-15,8 com NNT=12 com IC 95% 6-162)60(B).

Não há diferenças significativas do tratamento injetável de verapamil conjunto 
com o tratamento oral de vitamina E e colchicina em comparação com o tratamento 
somente com verapamil ao avaliar a dor, tamanho da placa e disfunção erétil; mas 
o tratamento otimizado com todas as medicações descritas permite melhora da 
curvatura do pênis em relação ao uso exclusivo de verapamil, beneficiando um em 
cada sete pacientes tratados (RRA=14,4 com IC 95% 2,3-26,5 e NNT=7 com IC 
95% 4-44)60(B).

O melhor tratamento para a dor é feito com verapamil intralesional. Se associado 
a vitamina E e colchicina, beneficia um em cada 12 pacientes tratados e, como não 
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há diferenças significativas em usar verapamil, vitamina E e colchina em relação a 
somente verapamil, o benefício encontrado é devido ao verapamil60(B).

Recomendação
A dor peniana, comum na fase aguda da DP, é grave, limitante e de difícil tratamento. O 
melhor tratamento para a dor é feito com verapamil intralesional (NNT=12)60(B), poden-
do também ser realizadas injeções subcutâneas não intralesionais de anti-inflamatórios 
hormonais52(B). O melhor tratamento para a curvatura peniana é feito com a associação 
de verapamil intralesional com vitamina E e colchicina via oral (NNT=4)60(B). O trata-
mento para curvatura peniana feito com associação de vitamina E e colchicina beneficia 
somente pacientes sem disfunção erétil e DP leve (curvatura < 30º)49-51(B), e pacientes 
não fumantes51(B).

8. COMO TRATAR CLINICAMENTE A DOENÇA DE PEYRONIE EM 
SUA FASE CRÔNICA? 

Várias alternativas de medicações via oral foram testadas sem sucesso para 
a fase crônica de DP, como o uso de carnitina, tamoxifeno42(B), omega 361(A), 
associação da carnitina com a vitamina E47(A) ou inibidores da fosfodiesterase62(D).

Em população com DP no início da fase crônica o uso de coenzima Q 300 mg/d 
por seis meses reduz o tamanho da placa fibrótica e proporciona discreta melhora 
da curvatura peniana, modificando a progressão da doença em 43% dos casos 
e beneficiando um em cada dois pacientes tratados (RRA=43% e NNT=2 com IC 
95% 2-3)63(A). Em pacientes no início da fase crônica da DP (20,2 ±6,8 meses) 
tratados com pentoxifilina de ação prolongada 400 mg duas vezes ao dia por seis 
meses em comparação com o placebo, observou-se melhora da curvatura peniana 
em 19,3% dos casos, com benefício de um em cada cinco pacientes (NNT=5 com 
IC 95% 3-10)44(A), levando à estabilização do nível de calcificação das placas 
fibróticas64(B). Novas substâncias químicas estão em estudo para tratamento da 
fase crônica da DP, mas ainda não disponíveis no Brasil65(B).

Adequado controle metabólico da glicemia em pacientes não fumantes portadores 
de DP e diabetes mellitus permite redução do tamanho das placas fibróticas66(B).

O tratamento com injeções intralesionais com colagenase é seguro, mas ainda 
necessita realização de ensaio clínico para definir seus benefícios67(B). 

Pacientes com DP com média de 23,2 meses (4-60 meses) tratados com terapia 
com ondas de choque com sessão de 3.000 ondas focadas e acompanhados por 
44,1 meses (42-48 meses) tiveram redução da angulação da curvatura peniana em 
33 ± 14,4° em 47% dos casos e melhora da dor em 66,6% dos casos. Entretanto, 
dos pacientes tratados, ¼ dos casos necessitou de tratamento cirúrgico68(C).
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Recomendação
Em pacientes com DP em fase crônica (> 18 meses) e tendo diabetes mellitus como 
comorbidade, o adequado controle glicêmico reduz o tamanho das placas fibróticas, 
desde que não fumantes66(B). Há melhora da progressão da doença em uso de coenzima 
Q por pelo menos seis meses (NNT=2)63(A). Pacientes no início da fase crônica (20,2 
±6,8 meses) em uso de pentoxifilina de ação prolongada por pelo menos seis meses 
apresentam melhora da curvatura peniana (NNT=5)44(A). Ainda há necessidade de 
definir os benefícios para os tratamentos realizados por injeções intralesionais67(B) e 
com terapia com ondas de choque68(C) nessa fase da doença.
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16 AZOOSPERMIA OBSTRUTIVA PÓS-VASECTOMIA: 
TRATAMENTO

Antônio Silvinato de Almeida Filho
Augusto Barbosa Reis

Marcelo Vieira
Renato Fraietta

Wanderley Marques Bernardo

DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários 
clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: Vas Deferens OR Epididmis OR Vasectomy AND Microsurgery OR 
Reoperation OR Vasovasostomy OR Vasoepididymostomy OR Sperm Retrieval*.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Estabelecer as melhores opções de tratamento para a azoospermia obstrutiva 
pós-vasectomia. 

INTRODUÇÃO

Na literatura mundial, a taxa de indivíduos que recorrem à reversão de vasectomia 
varia de 2% a 6%1,2(C). Essa situação ocorre normalmente devido à troca de parceiras 
(separação/perdas) e ao desejo de novos filhos. 

As opções de tratamento para a azoospermia obstrutiva pós-vasectomia são duas: 
aquelas relacionadas à reconstrução do trato reprodutor com vasovasostomia ou 
vasoepididimostomia microcirúrgicas ou então opções relacionadas à recuperação 
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de espermatozoides associada ao procedimento de Injeção Intracitoplasmática de 
Espermatozoides (ICSI – intracytoplasmatic sperm injection). Quando está indicada a 
ICSI, a obtenção de espermatozoide é por meio de algumas técnicas cirúrgicas: aspiração 
percutânea de espermatozoides de epidídimo (PESA), aspiração microcirúrgica de 
espermatozoides de epidídimo (MESA), aspiração percutânea de espermatozoides do 
testículo (TESA) ou obtenção de espermatozoides por biópsia testicular (TESE).

1. QUAL TÉCNICA DE REVERSÃO UTILIZAR E QUAIS SÃO OS 
FATORES PREDITIVOS NEGATIVOS E POSITIVOS PARA A 
REVERSÃO?

A reversão de vasectomia é realizada por meio de anastomose entre os cotos 
do deferente ou entre o deferente e o epidídimo, com auxílio de magnificação. A 
permeabilidade das anastomoses microcirúrgicas e as taxas de gestação são superiores 
aos procedimentos realizados sem a técnica de microcirurgia e magnificação1,3(C).

A vasoepididimostomia é indicada quando houver obstrução epididimária. Os 
principais fatores indicativos da obstrução nesse nível são o intervalo prolongado 
da vasectomia, a ausência de espermatozoides, a coloração amarelada e o 
aspecto espesso do fluido seminal no coto epididimário4(C).

Os resultados de permeabilidade e gravidez para a vasovasostomia são, 
respectivamente, 97% e 76%, com intervalo de obstrução de até três anos; 88% e 53%, 
para intervalos entre três e oito anos; 79% e 44%, para intervalos entre nove e 14 anos; 
e 71% e 30%, para tempo igual ou superior a 15 anos. Os resultados de permeabilidade 
e gravidez para vasoepididimostomia são, respectivamente, 85% e 44%1(C). 

Os fatores que influenciam o sucesso do procedimento são o intervalo entre a 
vasectomia e a reversão, a técnica microcirúrgica, a experiência do cirurgião e as 
características do fluido seminal do coto epididimário1,5,6(C). 

Além disso, a idade da parceira não representa um fator limitante isolado, 
mesmo quando a mulher se encontra acima de 35 anos7(C).

As taxas de complicações após as cirurgias de recanalização são extremamente 
baixas. As mais frequentes são hematoma e infecção, raramente necessitando de 
tratamento cirúrgico8(C).

A vasovasostomia apresenta um custo efetividade superior ao das técnicas de 
reprodução assistida11(A).

Recomendações
A vasoepididimostomia é indicada quando houver obstrução epididimária.

O intervalo entre a vasectomia e a reversão, a técnica microcirúrgica, a experiência do cirur-
gião e as características do fluido seminal influenciam o sucesso do procedimento.

A idade da parceira não representa um fator limitante isolado, mesmo quando a mulher 
se encontra acima de 35 anos7(C).
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2. QUANDO ESTÁ INDICADO A ICSI PARA VASECTOMIZADOS 
NÃO ELEGÍVEIS PARA RECONSTRUÇÃO, QUAL A MELHOR 
TÉCNICA PARA OBTENÇÃO DE ESPERMATOZOIDE (PESA, 
MESA, TESA, TESE)?

As taxas de sucesso em recuperação de espermatozoides e gestação são 
semelhantes entre as técnicas realizadas no epidídimo (PESA e MESA). Não existe 
evidência na literatura que suporte a escolha de uma técnica em relação à outra, 
sendo que ambas conseguem recuperar espermatozoides suficientes para utilização 
no laboratório e para criopreservação. A técnica que utiliza o testículo como fonte 
de recuperação (TESA/TESE) deve ser indicada quando as técnicas realizadas no 
epidídimo não recuperam espermatozoides ou na ausência de epidídimo9,10(C). 

Os procedimentos são realizados em regime ambulatorial com retorno imediato 
às atividades habituais. As taxas de complicações descritas são infrequentes, 
dependem do método utilizado e incluem dor testicular, edema, infecção e 
hematoma local9,10(C).

Recomendações
As taxas de sucesso em recuperação de espermatozoides e gestação são semelhantes 
entre as técnicas realizadas no epidídimo (PESA e MESA).

As técnicas que utilizam os testículos (TESA/TESE) devem ser indicadas quando as 
realizadas no epidídimo não recuperam espermatozoides ou na ausência de epidídimo.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   185 12/08/2014   11:45:55



Diretrizes Urologia186

REFERÊNCIAS
1. Belker AM, Thomas AJ Jr, Fuchs EF, Konnak JW, Sharlip ID. Results of 1,469 microsurgical 

vasectomy reversals by the Vasovasostomy Study Group. J Urol. 1991;145(3):505-11.

2. Sandlow JI, Westefeld JS, Maples MR, Scheel KR. Psychological correlates of vasectomy. 
Fertil Steril. 2001;75(3):544-8.

3. Kolettis PN. Restructuring reconstructive techniques: advances in reconstructive techniques. 
Urol Clin North Am. 2008;35(2):229-34.

4. Parekattil SJ, Kuang W, Kolettis PN, Pasqualotto FF, Teloken P, Teloken C, et al. Multi-institutional 
validation of vasectomy reversal predictor. J Urol. 2006;175(1):247-9. 

5. Fuchs EF, Burt RA. Vasectomy reversal performed 15 years or more after vasectomy: correla-
tion of pregnancy outcome with partner age and with pregnancy results of in vitro fertilization 
with intracytoplasmic sperm injection. Fertil Steril. 2002;77(3):516-9.

6. Elzanaty S, Dohle GR. Vasovasostomy and predictors of vasal patency: a systematic review. 
Scand J Urol Nephrol. 2012;46(4):241-6. 

7. Kolettis PN, Sabanegh ES, Nalesnik JG, D’Amico AM, Box LC, Burns JR. Pregnancy outcomes 
after vasectomy reversal for female partners 35 years old or older. J Urol. 2003;169(6):2250-2. 

8. Wood S, Thomas K, Sephton V, Troup S, Kingsland C, Lewis-Jones I. Postoperative pain, com-
plications, and satisfaction rates in patients who undergo surgical sperm retrieval. Fertil Steril. 
2003;79(1):56-62.

9. Esteves SC, Miyaoka R, Agarwal A. Sperm retrieval techniques for assisted reproduction. Int 
Braz J Urol. 2011;37(5):570-83.

10. Proctor M, Johnson N, Van Peperstraten A, Maarten A, Philipson G. Techniques for surgical 
retrieval of sperm prior to intra-cytoplasmic sperm injection (ICSI) for azoospermia. Cochrane 
Database Syst Rev. 2009; (11):CD002807.

11. Pavlovich CP, Schlegel PN. Fertility options after vasectomy: a cost-effectiveness analysis. 
Fertil Steril. 1997;67(1):133-41.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   186 12/08/2014   11:45:55



Diretrizes Urologia 187
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários 
clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: (Fertilization in Vitro OR Reproductive Techniques, Assisted OR Sperm 
Injections, Intracytoplasmic) AND (Sperm Count OR Sperm Motility OR Sperm 
Retrieval) AND (Humans[Mesh]).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Estabelecer as melhores indicações e opções técnicas de reprodução assistida 
por causa masculina. 

INTRODUÇÃO

Cerca de 15% dos casais não conseguem engravidar no período de um ano1. 
Aproximadamente 8% das consultas urológicas envolvendo homens na idade 
reprodutiva referem-se à infertilidade1.

A infertilidade pode ser primária quando o casal nunca conseguiu estabelecer 
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uma gravidez, e secundária quando o casal apresenta dificuldades para estabelecer 
uma nova gravidez. Em aproximadamente 30% dos casos, a infertilidade é causada 
por um fator masculino isolado, enquanto em outros 20% é causada por fatores 
masculino e feminino combinados2,3. O fator masculino está, portanto, envolvido 
em aproximadamente 50% dos casos de casais com queixa de infertilidade.

Anormalidades urogenitais congênitas e adquiridas, infecções do trato 
urogenital, hipertermia escrotal (ex. varicocele), disfunções endócrinas, 
alterações genéticas, causas imunológicas, exposição a gonadotoxinas, 
disfunções sexual e ejaculatória, câncer e doenças crônicas sistêmicas podem 
resultar na diminuição da fertilidade masculina. A causa não é determinada em 
aproximadamente um terço dos casos, a despeito da presença de alterações 
nos parâmetros seminais, e nesses casos a infertilidade é denominada 
idiopática2,3. Infertilidade conjugal com parâmetros avaliados normais é 
denominada de infertilidade sem causa aparente (ISCA).

Com exceção dos agravos que acarretam falência testicular irreversível (ex. causas 
genéticas, pós-quimioterapia/radioterapia), obstruções congênitas (ex. agenesia 
congênita bilateral dos ductos deferentes), imunológicas e causas idiopáticas, as 
demais são potencialmente tratáveis3,4. Os resultados são extremamente variáveis e 
dependem de múltiplos fatores, incluindo o potencial fértil da parceira3,5.

As técnicas de reprodução assistida incluem a inseminação intrauterina (IIU), 
a fertilização in vitro (FIV) e a injeção intracitoplasmática de espermatozoides 
(Intracytoplasmatic Sperm Injection – ICSI).

1. QUAIS SÃO OS PARÂMETROS SEMINAIS PARA INDICAÇÃO DE 
REPRODUÇÃO ASSISTIDA POR 
CAUSA MASCULINA?

Não existe consenso na literatura a respeito da qualidade seminal que determine 
a utilização da FIV ou da ICSI em vez da IIU. A definição do limite inferior da 
concentração espermática é extremamente variável. Quando a concentração total 
de espermatozoides móveis no ejaculado for inferior a 10 milhões, os resultados 
obtidos com FIV e ICSI são superiores aos da IIU6(C).

Acredita-se que a morfologia dos espermatozoides, avaliada pelo critério estrito 
no sêmen ejaculado, tem impacto na sua capacidade de fecundação. As taxas 
de fertilização in vitro no método clássico são significativamente superiores nos 
indivíduos com valores de morfologia normal maior que 4% quando comparadas 
àqueles com valores inferiores a estes7(C).
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Recomendações
Não existe consenso a respeito da qualidade seminal que determine a utilização da FIV 
ou da ICSI em vez da IIU.

Quando a concentração total de espermatozoides móveis no ejaculado for inferior a 10 
milhões, os resultados obtidos com a FIV e a ICSI são superiores aos da IIU. 

As taxas de fertilização in vitro no método clássico são superiores nos indivíduos com 
valores de morfologia normal maior que 4% quando comparadas àqueles com valores 
inferiores a estes.

2. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES DE IIU NO FATOR MASCULINO E 
QUE RESULTADOS ESPERAR?

Infertilidade sem causa aparente, uso de sêmen de doador e casos selecionados 
de disfunção ejaculatória são candidatos à utilização de IIU. A IIU é contraindicada 
nos casos de oligoastenoteratozoospermia moderada e grave, e nos casos de 
elevada fragmentação do DNA espermático. A probabilidade de gravidez com IIU é 
virtualmente nula quando a proporção de espermatozoides com dano da cromatina 
excede 30% e 12%, de acordo com os métodos da avaliação estrutural da cromatina 
espermática (Sperm Chromatin Structure Assay – SCSA) e TUNEL (terminal deoxynucleotidyl 
transferase-mediated dUDP nick-end labelling), respectivamente8,9(B).

Segundo os dados publicados pela RED Latinoamericana de Reprodução 
Assistida (2009), 13.410 ciclos de inseminação intrauterina com sêmen de marido 
(homóloga) e 2.430 ciclos de inseminação intrauterina com sêmen de doador 
(heteróloga) foram realizados. A maioria dos procedimentos foi em mulheres com 
idade inferior a 34 anos. A taxa de gestação clínica foi influenciada pela idade 
da mulher e pelo esquema de indução hormonal usado. Nas inseminações 
homólogas, as taxas de gestação clínica e nascidos vivos foram de 16% e 13%, 
ao passo que nas heterólogas os valores correspondentes foram de 20% e 17%, 
respectivamente10(C).

Recomendação
A probabilidade de gravidez com IIU é virtualmente nula quando a proporção de esper-
matozoides com dano da cromatina é elevada.

3. QUANDO INDICAR FIV NO FATOR MASCULINO E QUE 
RESULTADOS ESPERAR? 

Ainda que se tenham obtido gestações em casos de oligozoospermia grave (< 1 
milhão/ml) ou com espermatozoides cirurgicamente recuperados, a FIV clássica se 
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mostrou pouco efetiva para pacientes com parâmetros seminais que não cumprem os 
parâmetros mínimos determinados pela Organização Mundial da Saúde (2010)11,12(C). 
Mas pode ser indicada para pacientes com alterações seminais leves e moderadas. 
De acordo com os dados publicados pela RED Latinoamericana de Reprodução 
Assistida (2009), 4.101 ciclos de FIV clássica foram realizados. De forma geral, as 
taxas de gestação e nascido vivo foram de 27,6% e 27%, respectivamente, sem levar 
em consideração, entretanto, a presença de fator masculino10(C).

Recomendação
A FIV clássica pode ser indicada para pacientes com alterações seminais leves e moderadas.

4. QUAL É A INDICAÇÃO DE ICSI NO FATOR MASCULINO E QUE 
RESULTADOS ESPERAR?

As indicações de ICSI no fator masculino incluem oligo- e/ou asteno- e/ou 
teratozoospermia grave, azoospermias obstrutiva e não obstrutiva (utilização de 
espermatozoides extraídos cirurgicamente), diminuição da integridade do DNA 
espermático e infertilidade imunológica. Após a extração de espermatozoides, a 
ICSI é utilizada em lugar da FIV clássica, pois com a ICSI as taxas de fertilização 
são superiores12(C). Taxas mais elevadas de gestação (52,9% vs. 22,2%) e 
nascidos vivos (47,1% vs. 22,2%) foram obtidas com ICSI versus FIV clássica quando 
amostras seminais com taxas elevadas de fragmentação do DNA espermático 
foram utilizadas13(B); muito embora uma meta-análise conclua que os resultados 
da fragmentação do DNA espermático não são preditivos dos resultados, 
comparando ambos os métodos14(A).

De acordo com os dados publicados pela RED Latinoamericana de Reprodução 
Assistida (2009), 23.073 ciclos de ICSI foram realizados. De forma geral, as taxas 
de gestação e nascido vivo foram de 27,5% e 26,0%, respectivamente, sem levar 
em consideração, entretanto, a presença de fator masculino10(C).

Recomendação
Após a extração de espermatozoides, a ICSI é utilizada em lugar da FIV clássica, pois 
com a ICSI as taxas de fertilização são superiores. 
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de 
cenários clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas 
seguintes sintaxes: (Lithiasis* OR Urolithiasis OR Urinary Bladder Calculi OR 
Kidney calculi OR Nephrolithiasis OR Ureteral calculi) AND (Kidney/abnormalities* 
OR Kidney pelvis OR Solitary kidney OR Replantation OR Ureteral obstruction 
OR Pregnancy OR Obesity OR Obesity, Morbid OR Body Mass Index OR Kidney 
Transplantation OR Spinal Cord Injuries).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A. Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B. Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C. Relatos de casos (estudos não controlados).
D. Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Apresentar diretrizes fundamentais para o reconhecimento e tratamento da 
litíase urinária em situações especiais.

INTRODUÇÃO

Os pacientes com litíase urinária em situações especiais como rim único, 
rim em ferradura, rim pélvico, estenose de junção ureteropiélica, reimplante 
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ureteral, gestação, obesidade, transplante renal e lesão medular requerem 
cirurgia cuidadosamente planejada, para otimizar a chance de recuperação e 
minimizar o risco de complicações. Uma combinação de anatomia aberrante, 
infecções do trato urinário e alterações metabólicas predispõe esses pacientes 
a aumento da incidência de formação de cálculos. As opções de tratamento 
incluem: procedimento aberto, litotripsia por ondas de choque extracorpórea 
(LECO), nefrolitotomia percutânea (NLPC), laparoscopia e ureteroscopia. Os 
procedimentos endoscópicos como a NLPC e a ureterorrenolitotripsia (URSL), 
também conhecidos como terapia minimamente invasiva, têm alta eficiência e 
garantem menor número de complicações e menor tempo de internação.

1. QUAL É A TÉCNICA INDICADA PARA TRATAMENTO DA 
NEFROLITÍASE EM RIM ÚNICO?

O tratamento deve levar em conta a taxa de pacientes livres de cálculo e as 
complicações de cada procedimento.

A litotripsia extracorpórea (LECO) em pacientes com rim único e cálculos de 4 a 
20 mm tem uma taxa global de pacientes livres de cálculo de 80% em três meses 
de seguimento. A obstrução ureteral por rua de cálculos ocorre em 9%, enquanto 
procedimentos secundários são necessários em 13% dos pacientes. Não há efeitos 
significantes na função renal nem desenvolvimento de hipertensão arterial1(B). 

Cálculos entre 10 e 30 mm tratados com nefrolitotripsia percutânea (NLPC) 
[bainha Amplatz 18F] têm 96% de taxa livre de cálculo, em comparação com 
71,5% com ureterorrenolitotripsia flexível (URSF); [p < 0,001]2(B).

Em pacientes com rim único e submetidos à NLPC, a taxa livre de cálculo é 
significativamente menor (p = 0,001), quando comparada com a de pacientes com 
os dois rins. Embora a taxa de sangramento seja a mesma em ambos os grupos, 
a taxa de transfusão é maior em pacientes com rim único (p = 0,014)3(A). 

Complicações ocorrem em 10% desses pacientes. No seguimento, a função 
renal se mantém estável em 63%, melhora em 30% 5 e piora em 7% dos pacientes. 
A taxa global de sucesso é de 84,5% após uma sessão de NLPC e aumenta para 
98% com procedimentos auxiliares, para cálculos entre 200 e 2.000 mm2. Múltiplos 
acessos é fator de risco para hemorragia, e o uso de nefroscópio flexível diminui a 
necessidade deles4(B).

Em pacientes submetidos à NLPC, o rim único é considerado fator de risco para 
hemorragia pós-procedimento5(B).

Recomendação
Tanto a LECO como a URSL e a NLPC são opções de tratamento da litíase em rim único. 
Rim único é fator de risco para hemorragia quando o procedimento é a NLPC.
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2. QUAL É A TÉCNICA INDICADA PARA TRATAMENTO DA 
NEFROLITÍASE EM RIM EM FERRADURA?

Alterações metabólicas são frequentes em pacientes com rim em ferradura e 
devem ser sempre investigadas6(B).

O tratamento depende do tamanho e localização do cálculo, anatomia renal 
e comorbidades do paciente7,8(C). A tomografia tridimensional oferece auxílio no 
planejamento do tratamento individualizado9 (C).

A LECO tem resultados inferiores, creditados à maior distância pele-cálculo 
e má drenagem urinária. A taxa de sucesso e a taxa livre de cálculo após 
uma única sessão são de 25% e 9%, respectivamente, até três meses. A taxa 
de tratamento auxiliar (nova LECO, NLPC ou URSL) é de 72%. A localização 
calicial (p = 0,026) e o IMC (p = 0,013) são fatores prognósticos para o sucesso 
da LECO10 (C). Os resultados podem ser razoáveis ante cálculos menores que 
2 cm e em cálices superiores e médios11(C).

A ureterorrenoscopia flexível é um procedimento eficiente e seguro para o 
tratamento de cálculos renais de até 2 cm em rim em ferradura, com uma taxa livre 
de cálculo de 88% (definida como cálculos remanescentes menores que 3 mm)12(C).

A NLPC é indicada para pacientes com cálculos refratários a outros tratamentos 
ou maiores que 2 cm13(A). O acesso preferencial deve ser o polo superior, e sugere-
se usar o nefroscópio flexível para explorar todos os cálices14(C). Cálculo coraliforme 
é o principal fator que afeta negativamente a taxa de pacientes livres de cálculo15(B). A 
taxa livre de cálculo varia de 65,5% a 75%, porém esses números são controversos, 
pois a definição de “taxa livre de cálculo” varia entre os estudos14,15(C).

Recomendação
Alterações metabólicas devem ser investigadas em pacientes com rim em ferradura. 
Para cálculos menores do que 2 cm, em cálices superiores e médios, a LECO e a URSF 
são opções de tratamento. A NLPC deve ser reservada para cálculos maiores que 2 cm 
ou após falha da LECO. 

3. QUAL É A TÉCNICA INDICADA PARA TRATAMENTO DA 
NEFROLITÍASE EM RIM PÉLVICO?

A LECO tem taxa de pacientes livres de cálculo de cerca de 50% para cálculos 
de 1 a 4,6 cm2, com melhores resultados em cálculos menores16,17(C). 

A ureterorrenolitotripsia flexível é um tratamento efetivo e seguro para cálculos 
de até 2 cm8(B).

A NLPC é eficaz e segura para o tratamento de cálculos renais em rim pélvico8(B). 
Ela deve ser realizada em posição supina e o acesso deve ser guiado por ultrassom 
ou laparoscopia, para minimizar lesões intestinais ou vasculares17-21(C).
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Recomendação
A LECO e a URSF podem ser a primeira opção no tratamento de cálculos menores que 
2 cm e rim pélvico. A NLPC também é segura e eficaz.

4. QUAL TERAPIA INDICAR PARA PACIENTES COM LITÍASE 
RENAL E ESTENOSE DE JUNÇÃO URETEROPIÉLICA?

A estenose da junção ureteropiélica (JUP) está associada à litíase renal em 
16% a 20% dos casos22,31(B). 

Historicamente, o tratamento é a pielolitotomia mais pieloplastia aberta, com 
altas taxas de sucesso, porém, com complicações no local do acesso cirúrgico 
como dor lombar e denervação muscular23,24(C).

Os métodos minimamente invasivos reduzem as complicações mantendo alta 
taxa de sucesso. A pieloplastia desmembrada laparoscópica pode ser realizada 
concomitantemente à pielolitotomia laparoscópica, com 80% - 75% de pacientes 
livres de cálculo25-27(B). A pieloplastia desmembrada laparoscópica também pode 
ser realizada após NLPC em tempo único, sem dificuldades adicionais28(B).

A endopielotomia anterógrada ou retrógrada apresenta uma taxa de recidiva 
da estenose maior que a pieloplastia laparoscópica ou aberta (p < 0,001)29,30(B). 
A estenose da JUP tratada com endopielotomia tem taxa de resolução similar 
quando associada ou não à NLPC simultânea30(B).

Recomendação
Em pacientes com estenose da JUP, a pielolitotomia com pieloplastia desmembrada por 
via laparoscópica é opção de tratamento.

5. COMO TRATAR UROLITÍASE EM PACIENTES COM 
REIMPLANTE URETERAL?

A cirurgia de reimplante ureteral altera a anatomia normal do ureter distal. 
Aquela que oferece a maior dificuldade ao acesso retrógrado endoscópico é a 
técnica ureteral trigonal cruzada de Cohen32(D).

O tratamento de cálculos renais com LECO, laparoscopia, cirurgia aberta e 
NLPC deve seguir suas próprias indicações.

O tratamento de cálculos ureterais por via retrógrada é dificultado pelo acesso 
ao neomeato, mas pode ser conseguido via cistoscopia com materiais específicos 
ou via punção percutânea da bexiga e cateterização do ureter reimplantado, 
guiado por cistoscopia. Essa técnica também pode ser utilizada para realização de 
pielografia ascendente e auxiliar na NLPC33,34(C).
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Recomendação
O tratamento de cálculos ureterais por via retrógrada em pacientes com reimplante ure-
teral é factível.

6. COMO TRATAR A UROLITÍASE NA GESTAÇÃO?

A ocorrência de cólica não é alterada pela gestação35(C). No entanto, a cólica 
renal é causa não obstétrica mais comum para internação hospitalar durante a 
gestação36(C).

O tipo de cálculo mais comum em gestante é o de fosfato de cálcio. O pH 
urinário é mais elevado na gestação e, combinado com a hipercalciúria, eleva o 
risco para formação de cálculo de fosfato de cálcio37,38(B).

O ultrassom (US) é o exame de escolha para o diagnóstico, mas sua sensibilidade 
e especificidade são de 34% e 86%, repectivamente39(C). A RM com contraste 
é uma alternativa, embora não seja indicada no primeiro trimestre, por efeitos 
desconhecidos no desenvolvimento fetal40(C). Em 15% dos casos é necessário 
fazer uma ureteroscopia para estabelecer o diagnóstico41(C). É aceitável realizar 
uma tomografia de baixa dose, com baixo risco para o feto, quando houver forte 
suspeita de cálculo ureteral e o ultrassom for inconclusivo38,42(B).

O tratamento inicial é conservador e tem sucesso em 48% dos casos38(B).
A LECO é contraindicada durante a gestação. A colocação de cateter duplo-J 

ou a de nefrostomia percutânea são procedimentos temporários para drenagem 
do sistema coletor. Recomenda-se a troca de cateter duplo-J a cada seis a oito 
semanas, por risco de encrustação43,44(C). Até 10% das pacientes iniciam trabalho 
de parto prematuro em até 24 horas da colocação/troca de cateter duplo-J38(B).

A ureterolitotripsia transureteroscópica é o procedimento definitivo de 
escolha45(B), evitando múltiplos procedimentos. Sugere-se realizar as intervenções 
com bloqueio raquidiano/epidural, evitar o uso de radiação ionizante e manter 
com antibiótico até a alta da paciente41,46,47(C). A ureterolitotripsia é segura, com 
complicações similares às das realizadas em mulheres não gestantes48(A), 
e podem ser utilizados uretroscópio semirrígido ou flexível e litotridor LASER 
holmium ou pneumático com sucesso, sendo que o equipamento a laser oferece 
a vantagem de menor retropulsão e consequente migração do cálculo para ureter 
superior e pelve renal. Deve-se evitar o uso de litotridor ultrassônico por risco de 
deficiência auditiva no feto41,45,49(B).

Recomendação
Na gestação, o US é o exame de escolha; quando inconclusivo, é aceitável, na forte sus-
peita de cálculo ureteral, realizar uma tomografia de baixa dose, com baixo risco para o 
feto. A ureterolitotripsia transureteroscópica é o procedimento definitivo de escolha.
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7. QUAL A EFICÁCIA E SEGURANÇA DAS TÉCNICAS 
EMPREGADAS NO TRATAMENTO DA UROLITÍASE EM 
PACIENTES OBESOS?

A média do IMC em pacientes submetidos à LECO e livres de cálculo é 
menor (26,9 ± 0,5) que nos pacientes com cálculos residuais (30,8 ± 0,9); p 
< 0,05. A distância pele-cálculo maior que 10 cm também é fator que piora o 
resultado50(B).

Em pacientes obesos mórbidos (IMC > 45 kg/m2), a ureteroscopia flexível 
é segura e eficaz no tratamento de cálculo renal ou de ureter proximal menor 
que 1,5 cm51(C).

Pacientes obesos com IMC maior ou igual a 30 kg/m2 apresentam resultados 
de sucesso e complicações com ureteroscopia flexível no tratamento de cálculos 
de ureter proximal semelhantes aos de pacientes não obesos52(C).

A NLPC pode ser realizada de modo seguro em pacientes obesos, porém na 
comparação com não obesos temos: redução da taxa livre de cálculo (p = 0,009), 
aumento da necessidade de retratamento (p < 0,001) e aumento do tempo cirúrgico 
(p < 0,001). Não há diferença: no tempo de internação, na taxa de transfusão e 
na taxa de complicações (p > 0,05 para todas as comparações)53(A). A posição 
supina quando comparada com a prona diminui o tempo cirúrgico (p = 0,001) e de 
internação (p = 0,01), porém não há diferença na taxa de complicações (p = 0,30) 
e na taxa livre de cálculo (p = 0,74)54(B). 

Recomendação
A NLPC pode ser realizada de modo seguro em pacientes obesos, porém com um tempo 
cirúrgico maior, taxa de pacientes livres de cálculo menor e maior taxa de retratamento.

8. COMO TRATAR A LITÍASE EM RIM TRANSPLANTADO?

A prevalência de litíase urinária em enxerto renal varia de 0,4 a 1%55(B), e 
a incidência de hospitalização por cálculo em enxerto é de 104/100.000/ano 
transplantados renais56(A). O cálculo presente no enxerto renal pode ter sido 
transplantado ou ter se desenvolvido no receptor. Alguns fatores predispõem à 
formação de cálculos no enxerto: estase urinária, refluxo, infecção urinária recorrente, 
acidose tubular renal, alterações do pH, urina supersaturada, hiperparatireoidismo 
terciário, hipercalcemia e hipercalciúria57(D).

Existe uma tendência para aceitar a doação de rins com cálculos58(C). O rim 
de doador vivo pode ser transplantado se o doador for assintomático, com cálculo 
único e não apresentar hipercalciúria, hiperuricemia, acidose metabólica, cistinúria, 
hiperoxalúria, infecção urinária ou nefrocalcinose na tomografia59(D).

Cálculos menores que 4 mm assintomáticos podem ser observados com 
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acompanhamento. O sintoma clássico de dor não ocorre no paciente com litíase 
em transplantado pela denervação do enxerto. O quadro clínico é de piora de 
função renal, dilatação, anúria e infecção urinária de repetição55,57(C).

O tratamento ex-vivo pode ser feito com ureteroscopia em banco no momento 
do transplante ou pielolototomia60,61(C).

A LECO é o tratamento mais realizado para cálculos de 5 a 15 mm57,62(D). 
Sugere-se a posição decúbito ventral para maior eficácia62,63(D).

Cálculos maiores que 15 mm podem ser tratados por NLPC ou ureterolitotripsia 
flexível, com bons resultados55,64,65(C). Sugere-se confirmar a ausência de cálculos 
por meio de uma nefroscopia flexível ao término da NLPC66(C).

Recomendação
Cálculos menores que 4 mm assintomáticos podem ser observados com acompanha-
mento. A LECO é possível para cálculos menores que 15 mm. Cálculos maiores que 15 
mm podem ser tratados por NLPC ou ureteroscopia flexível com bons resultados.

9. COMO TRATAR A UROLITÍASE EM PACIENTES COM  
LESÃO MEDULAR?

O risco de desenvolvimento de litíase urinária é maior em pacientes com lesão 
medular (LM) do que na população normal67(B). O risco de formação de um primeiro 
cálculo urinário é maior nos primeiros seis meses após a LM67(B). Durante a fase inicial 
após a lesão medular, ocorre uma grande desmineralização óssea dos membros 
inferiores68(B), que causa hipercalciúria69(B) e eleva o risco de formação de cálculos 
urinários. Após esse período, o maior fator de risco é a infecção urinária70(B).

A prevalência de litíase vesical em pacientes com LM varia de 8% a 30%, de 
acordo com a qualidade da reabilitação urológica. A LM completa, sexo masculino, 
infecção urinária sondagem vesical de demora e intermitente são fatores de risco 
para litíase vesical70,71(B). 

A LECO na bexiga pode ser utilizada para o tratamento de cálculos de até 4 cm, 
por meio de múltiplas sessões e retirada dos fragmentos endoscopicamente, com 
baixo risco de complicação grave ou disautonomia72(C). Esses cálculos também 
podem ser tratados por via transuretral. Cálculos vesicais grandes (> 6 cm) podem 
ser tratados por via percutânea ou por cistolitotomia aberta73(D).

A NLPC em pacientes com LM é um procedimento eficaz, porém com maior 
risco de complicações73,74(B). A LECO tem menor risco de complicações, porém 
com menor taxa de sucesso74,76(C). Salienta-se ainda a dificuldade em posicionar 
o paciente na máquina, devido às deformidades que podem inviabilizar o 
acoplamento. A NLPC é mais adequada para o tratamento de cálculos grandes (> 
1,5 cm), sistemas coletores com deficiência de drenagem, presença de infecção 
urinária e quando a eliminação completa de cálculos é fundamental, como ocorre 
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com cálculos de estruvita (magnésio, amônio fosfato), também conhecidos 
como cálculos de infecção74(D). Recomenda-se a administração de antibióticos 
profiláticos sete dias antes do procedimento77(B) e após a eliminação completa do 
cálculo de infecção78(B). 

Recomendação 
Para cálculos vesicais menores que 4 cm, a LECO pode ser utilizada. A NLPC é um 
procedimento eficaz, porém com maior risco de complicações que a LECO. A taxa de 
sucesso da LECO quando comparada com a da NLPC é menor.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base de 
dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cenários clínicos 
reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes sintaxes: (Urethra/
injuries* OR Prostate/injuries*) AND (Rupture OR Wounds, Nonpenetrating OR Wounds, 
Penetrating OR Urethral Stenosis OR Urethral Stricture OR Urethral Obstruction/surgery 
OR Reconstructive Surgical Procedures) AND (Humans[Mesh]).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Apresentar diretrizes fundamentais para o reconhecimento e tratamento do 
trauma de uretra em situações especiais.

INTRODUÇÃO

De acordo com os seus mecanismos, as lesões da uretra masculina podem ser 
classificadas em duas categorias principais:

• Associadas a uma fratura do arco anterior pélvico, normalmente 
envolvendo a uretra posterior (bulbar proximal e membranosa); 
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• Resultantes de traumatismos de diferentes etiologias (contusos, 
penetrantes e iatrogênicos) que podem atingir a uretra anterior, em 
especial a uretra bulbar.

As lesões da uretra feminina são raras e normalmente associadas ao rompimento 
pélvico e/ou laceração vaginal1(D).

A uretra anterior pode ser lesada por um trauma aberto ou fechado. O esmagamento 
ou compressão da uretra bulbar contra a face inferior da sínfise púbica é a causa mais 
comum, e comumente descrita como “queda à cavaleiro”. Lesões isoladas da uretra 
bulbar também podem estar associadas à fratura pélvica2,3(C). 

A uretra anterior também pode ser acometida por lesões penetrantes ou 
iatrogênicas2,3,4(C). As lesões da uretra peniana têm como característica mais 
importante a associação com lesões dos corpos cavernosos e esponjoso, além 
de poderem estar relacionadas ao ato sexual (fratura peniana) ou a lesões 
penetrantes3,4,5(C).

A causa mais comum de lesão da uretra posterior é a associação com fraturas 
pélvicas. De 4% a 14% são causadas por agente externo de grande intensidade, 
com deslocamento súbito do púbis, avulsão do ligamento pubo-prostático e 
consequente lesão uretral acima do diafragma urogenital. As outras causas de 
lesão da uretra posterior são: lesões penetrantes e iatrogênicas3,4,6,7(C).

1. NA FRATURA PENIANA, QUAL EXAME CONFIRMA O 
DIAGNÓSTICO DE LESÃO URETRAL E COMO TRATÁ-LA?

Na presença de fratura peniana e lesão bilateral de corpos cavernosos, a 
possibilidade de uma lesão uretral associada deve ser aventada8-11(C).

Em pacientes com diagnóstico de fratura peniana na presença de uretrorragia e/
ou retenção urinária, a uretrografia retrógrada deve ser utilizada para confirmação 
diagnóstica. É de fácil realização e com boa acurácia, permitindo melhor 
planejamento do tratamento8,12(C).

O tratamento de escolha na fratura peniana é a exploração cirúrgica precoce, com 
evacuação dos coágulos, controle da hemorragia e reparo das lesões associadas 
(inclusive uretral). Essa abordagem está associada a melhores resultados se 
comparada com a exploração cirúrgica tardia ou manejo não cirúrgico5,8,13-15(C).

As lesões de uretra associadas à fratura peniana devem ser tratadas 
cirurgicamente por meio de reconstrução primária. Diversas formas de incisão são 
propostas para o tratamento da fratura peniana, no entanto, o desenluvamento 
peniano por meio de uma incisão subcoronal permite melhor exposição de toda 
a extensão dos corpos cavernosos e uretra8(C). A transecção completa da uretra 
deve ser tratada com debridamento dos bordos e anastomose término-terminal 
sem tensão, enquanto a ruptura parcial com rafia simples8,16,17(C).
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Recomendações
A uretrografia retrógrada deve ser utilizada para confirmar a suspeita clínica de lesão 
uretral em pacientes com diagnóstico de fratura peniana na presença de uretrorragia e/
ou retenção urinária.

As lesões uretrais associadas à fratura peniana devem ser tratadas primariamente du-
rante a abordagem cirúrgica para o manejo da lesão dos corpos cavernosos.

2. COMO DEVE SER O MANEJO PRECOCE DO TRAUMA DE 
URETRA BULBAR (QUEDA À CAVALEIRO)?

Deve-se suspeitar de lesão uretral em todos os casos de traumatismos 
contusos em região perineal associados a: uretrorragia, hematúria, hematoma 
perineal e retenção urinária3(C). Nesses casos, uma uretrografia retrógrada deve 
ser realizada para confirmação do diagnóstico2,3(C).

A cistostomia como tratamento inicial das lesões contusas em uretra bulbar oferece 
segurança tanto no manejo das lesões parciais como completas2,18(C). A tentativa 
de cateterismo aumenta a probabilidade da progressão de uma lesão parcial para 
completa; está associada a maiores taxas de estenose uretral, quando comparada 
com a cistostomia, e aumenta a dificuldade técnica na reconstrução tardia2,18(C).

Nas contusões uretrais (trauma com uretrografia sem presença de extravasamento), 
uma derivação urinária deve ser realizada com cistostomia ou cateterismo uretral 
apenas por alguns dias19(C).

Recomendações
A uretrografia retrógrada deve ser utilizada para confirmar uma suspeita clínica de lesão 
uretral em pacientes com traumatismo perineal contuso, na presença de uretrorragia e/
ou retenção urinária.

A abordagem inicial de lesões parciais ou completas com cistostomia e posterior recons-
trução uretral, quando necessário, é segura e reduz o risco de complicações.

A realização do realinhamento primário, no tratamento do trauma uretral bulbar, está 
associada a uma maior possibilidade de estenose e aumenta a dificuldade técnica da 
reconstrução tardia.

3. COMO DEVE SER O MANEJO TARDIO DO TRAUMA DE URETRA 
BULBAR (QUEDA À CAVALEIRO)?

A uretrografia retrógrada e miccional é um exame obrigatório na avaliação pré-
operatória dos pacientes que serão submetidos à reconstrução tardia de estenoses 
traumáticas de uretra bulbar20(C).
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A ultrassonografia uretral pode ser utilizada como exame complementar 
à uretrografia, porém apresenta impacto relativo sobre a decisão do tipo de 
procedimento cirúrgico que será realizado21(C).

Estudos de longo prazo mostram alta recorrência após a uretrotomia interna 
(principalmente para estenoses traumáticas), com taxa de sobrevida livre de estenose 
inferior a 10% em cinco anos. Repetir a uretrotomia não melhora os resultados, com 
taxas ainda menores, atingindo 0% após o quarto ou quinto procedimento22,23(C).

A técnica de uretroplastia, geralmente aplicada no tratamento das estenoses 
de uretra bulbar traumáticas, é a anastomose término-terminal, com taxas de 
sucesso superiores a 90%2,18(C). Existe controvérsia quanto aos limites, mas, 
em casos com características anatômicas favoráveis, lesões com até 5 cm de extensão 
permitem a realização dessa técnica, em casos selecionados22(C).

Em lesões extensas, quando a uretroplastia anastomótica não se aplicar, enxertos 
devem ser utilizados (uretroplastia de substituição), com taxas de sucesso superiores 
a 80%23-25(C). Não há impacto do posicionamento do enxerto, ventral, dorsal ou lateral, 
sobre o resultado final da reconstrução26,27(C)28,29(B). Na presença de uma completa 
obliteração da uretra, frequente nos casos traumáticos, é necessária a ressecção da 
porção obliterada para o posicionamento dorsal ou ventral do enxerto30,31(C). 

Após abordagens malsucedidas, ou como tratamento inicial nos casos complexos, 
a exteriorização do coto uretral proximal saudável para o períneo é uma opção32(C).

Recomendações
A uretrotomia interna não é uma alternativa eficaz para o tratamento de estenose trau-
mática da uretra bulbar.

A opção mais frequentemente utilizada para o tratamento das estenoses traumáticas 
curtas de uretra bulbar é a uretroplastia anastomótica. Não há definição precisa sobre os 
limites da aplicação dessa técnica.

Nos casos em que não possa ser aplicado o uso de uma uretroplastia anastomótica, a 
uretroplastia com substituição tecidual, utilizando-se um enxerto, será a opção. O posi-
cionamento do enxerto não é um fator determinante do sucesso.

A uretrostomia perineal é uma opção quando as demais técnicas não foram eficazes 
para o tratamento ou tiveram recorrência.

4. QUAL É O MELHOR MANEJO PRECOCE DO TRAUMA DE 
URETRA POSTERIOR ASSOCIADO À FRATURA PÉLVICA?

O achado de uretrorragia, retenção urinária, hematúria ou hematoma perineal 
sugere a presença de lesão uretral associada com uma fratura pélvica, porém 
a ausência desse achado não exclui a possibilidade de lesão. A presença de 
uretrorragia, nesse tipo de trauma, varia de 20% a 100%33,34(C). 

O exame digital da próstata é questionável, uma vez que o hematoma que 
se forma localmente dificulta frequentemente a palpação, porém, pode ser útil 
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na identificação de lesões retais associadas34,35(C).
Alguns tipos de fratura pélvica estão mais associados à presença de lesão uretral: 

comprometimento da pelve anterior (principalmente associada à fratura de ramos 
púbicos e diástase púbica), diástase sacroilíaca e fratura de Malgaigne7-36-37(C).

Na ausência de sinais clínicos de lesão uretral e de lesões radiológicas suspeitas, 
um cateterismo uretral pode ser realizado em paciente com fratura pélvica, caso 
contrário a uretrografia retrógrada deve sempre ser realizada33,37,38(C).

Existem, basicamente, duas formas de tratamento da lesão de uretra associada 
à fratura pélvica: o realinhamento primário, que consiste na passagem de um cateter 
uretral por meio da área lesada, ou a realização de uma cistostomia com posterior 
correção da estenose que venha a se desenvolver. A abordagem cirúrgica primária 
para rafia da lesão deve ser abolida pela alta taxa de insucesso e complicações39(B).

Quando comparado com a cistostomia, o realinhamento primário: diminui a taxa de 
estenose, com variação de 8% a 86% e taxa média de redução de 36%40-44(C); não 
apresenta diferença ou reduz a incontinência urinária até 8% (apenas um estudo mostra 
piora da incontinência)39,41,42,45-59(C); reduz a disfunção erétil, em média, 13%39,41,42,46-49(C).

As técnicas de realização do realinhamento são variadas: cateterização 
retrógrada, cistoscopia rígida, cistoscopia flexível, passagem de cistoscópio por 
via combinada (retrógrada e anterógrada) e combinação de diferentes fios guias e 
cateteres metálicos40,50-56(C).

O tempo de cateterismo é variável, em geral de três a seis semanas39,56(C).

Recomendações
Na ausência de sinais clínicos de lesão uretral e de lesões radiológicas suspeitas, um 
cateterismo uretral pode ser feito em paciente com fratura pélvica, caso contrário a ure-
trografia retrógrada deve sempre ser realizada.

Em função da alta taxa de morbidade, a sutura primária aberta não é recomendada.

O realinhamento precoce sobre um cateter por abordagem endourológica deve ser consi-
derado em pacientes estáveis e com instrumentos e equipamentos adequados disponíveis.

O realinhamento pode ser obtido por simples cateterismo retrógrado cuidadoso ou por 
uma variedade de procedimentos endourológicos.

Se o realinhamento for exitoso, o cateter deve ser mantido durante três a seis semanas.

A utilização de uma cistostomia apenas com reconstrução tardia é um tratamento ade-
quado e seguro que sempre deve ser considerado.

5. QUAL É O MELHOR MANEJO TARDIO DO TRAUMA DE URETRA 
POSTERIOR ASSOCIADO A FRATURA PÉLVICA?

O tratamento tardio para o trauma de uretra posterior é a realização de uma 
uretroplastia bulboprostática, em três a seis meses após a lesão, quando ocorre 
regressão do hematoma4(D).

Deve ser realizado um estudo radiológico antes da cirurgia para avaliar a 
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extensão da estenose e o estado do colo vesical, podendo ser utilizadas a 
uretrocistografia retrógrada e miccional ou a ressonância magnética (RM)57(C).

O acesso perineal é a via preferencial para abordagem tardia. Por meio dessa via 
podem ser realizadas manobras que facilitem a correção do defeito uretral; mobilização 
uretral, separação crural, pubectomia inferior e rotação uretral supracrural58-60,62,63(C).

Em lesões complexas, nas quais o ápice prostático não é visualizado e com 
insucesso de algumas manobras, um acesso transpúbico (abdomino-perineal) 
pode ser necessário61(C).

Recomendações
A reconstrução tardia dos traumas de uretra posterior deve ser realizada em um período 
mínimo de três meses após o trauma.

A avaliação por imagem pode ser por uma uretrografia retrógrada e miccional e/ou RM.

O acesso perineal é a via preferencial para abordagem tardia das lesões de uretra posterior.

O acesso transpúbico deve ser reservado para casos de maior complexidade.

6. QUAL É A CONDUTA NO TRAUMA PENETRANTE 
DE URETRA?

Durante a avaliação inicial dos traumatismos penetrantes, a uretrografia 
retrógrada deve ser indicada na suspeita de lesão uretral associada: lesões 
penianas, lesões perineais, hematúria, uretrorragia e retenção urinária64,65(C).

A quase totalidade dos traumatismos de genitália externa é tratada com 
exploração cirúrgica primária, sendo o tratamento conservador uma situação 
de exceção, como nos casos de lesões superficiais em que é possível afastar a 
presença de lesões associadas em testículo, corpo cavernoso e uretra64,65(C).

O reparo primário das lesões de uretra anterior deve ser realizado, sempre 
que possível, durante a exploração cirúrgica inicial, ficando a derivação urinária 
(ureterostomia ou cistostomia) indicada na sua impossibilidade (lesões extensas, 
hematoma importante, ausência de conhecimento técnico ou controle do dano)64,65(C).

As lesões penetrantes de uretra posterior e próstata podem ser tratadas com 
derivação suprapúbica inicial e posterior reconstrução uretral66(C).

Recomendações
A uretrografia retrógrada deve sempre ser indicada na suspeita de lesão uretral associa-
da em pacientes com traumatismo de genitália externa, mesmo existindo indicação de 
exploração cirúrgica.

As lesões de uretra anterior por trauma penetrante devem ser manejadas com reparo 
primário, sempre que possível.

As lesões de uretra posterior por trauma penetrante podem ser inicialmente manejadas 
com derivação urinária e posterior reconstrução uretral.
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Descrever e analisar criticamente o papel da cirurgia laparoscópica no tratamento 
das afecções cirúrgicas da glândula adrenal.

INTRODUÇÃO

As doenças adrenais de interesse do urologista são aquelas cujo tratamento 
é primariamente cirúrgico. Esse grupo é composto essencialmente de tumores 
sólidos que podem se originar de diversos componentes da glândula, exibindo 
grande variedade de comportamentos clínicos a depender da capacidade de 
secretar ou não os hormônios adrenais. Mais raras são as hiperplasias macro 
e micronodulares, os cistos e pseudocistos adrenais, os processos infecciosos, 
como abscessos e granulomas, e a presença de metástases oriundas de tumores 
de origem diversa. 

Os tumores sólidos adrenais constituem a principal indicação de adrenalectomia. 
Podem ser classificados de diversas formas: de acordo com o local de origem 
(tumores corticais, tumores medulares e outros tumores mais raros oriundos do 
estroma, de vasos e nervos); de acordo com o perfil hormonal (tumores funcionantes 
e tumores não funcionantes); conforme o risco de malignidade, entre outras.
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A indicação de adrenalectomia está bem estabelecida em duas situações: 
nos tumores funcionantes e na suspeita de malignidade1. O perfil hormonal do 
tumor deve ser investigado sempre, independentemente da presença ou não de 
manifestações clínicas e do tamanho do tumor. Estudos recentes demonstraram 
que cerca de 20% dos pacientes com “incidentaloma” de adrenal possuem alguma 
forma de disfunção hormonal subclínica e podem representar uma população 
de maior risco para desordens metabólicas e cardiovasculares1. Essa avaliação 
é particularmente importante nos casos que serão submetidos ao tratamento 
cirúrgico, já que traz implicações clínicas e anestésicas, especialmente relacionadas 
à pressão arterial sistêmica e ao equilíbrio hidroeletrolítico. 

Existe consenso de que todos os tumores corticais ou medulares funcionantes 
devem ser removidos cirurgicamente. Com relação aos tumores não funcionantes, 
a biópsia não traz nenhum benefício, salvo em situações raras, de tumores 
bilaterais e de suspeita de doença sistêmica ou secundária.

A suspeita de malignidade está vinculada aos achados tomográficos. Existe 
correlação direta entre o tamanho do tumor e o potencial de malignidade. Os 
carcinomas adrenocorticais representam 2% dos tumores menores do que 4 cm, 
6% dos tumores entre 4,1 e 6 cm e 25% dos tumores que são maiores do que 6 cm1. 
Dessa forma, as lesões menores do que 3 cm são geralmente adenomas benignos 
e não necessariamente removidas, mas podem ser acompanhadas. Os tumores 
maiores do que 6 cm são normativamente operados. Já aqueles de tamanho 
intermediário (3 a 6 cm) devem ser considerados individualmente, devendo-
se observar a presença de outros indícios de malignidade (heterogeneidade, 
calcificações, rápido crescimento, baixo porcentual de gordura, entre outros) – eles 
podem ser ainda mais investigados radiologicamente (ressonância magnética) e 
acompanhados de forma seriada2. 

Portanto, os carcinomas adrenocorticais são tumores geralmente grandes (> 
6 cm) que exibem um padrão radiológico heterogêneo e grande tendência ao 
acometimento de estruturas adjacentes. Por se tratar de tumores potencialmente 
agressivos, os carcinomas adrenocorticais merecem tratamento com radicalidade, 
baseado na ressecção em bloco do tumor e estruturas adjacentes acometidas 
associada a linfadenectomia regional3. 

A laparoscopia é considerada, já há algum tempo, o tratamento preferencial 
das doenças benignas das glândulas adrenais. À medida que os benefícios do 
acesso laparoscópico foram sendo demonstrados e o aperfeiçoamento técnico 
foi se concretizando, as indicações dessa via de acesso se expandiram e as 
contraindicações absolutas foram reduzidas3,4. 

ASPECTOS TÉCNICOS

Preparo pré-operatório

A preparação do paciente para o procedimento cirúrgico é de fundamental 
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importância e deve ser multidisciplinar, envolvendo, sempre que possível, o urologista, o 
endocrinologista e o anestesista. Os tumores funcionantes exigem cuidados adicionais, 
relacionados, sobretudo, ao efeito sobrecarga-privação hormonal. O conhecimento da 
fisiopatologia da adrenal, bem como dos efeitos da sobrecarga hormonal, é indispensável.

Princípios básicos em cirurgias adrenais

1. Preparo adequado e individualizado
2. Manipulação mínima da glândula para evitar a rotura e implante tumoral
3. Ligadura precoce da veia adrenal, quando possível, que deve anteceder 

 a manipulação da glândula
                     

Técnica operatória

A técnica da adrenalectomia laparoscópica já foi amplamente descrita5,6. 
Resumidamente, os principais pontos da técnica são relacionados a seguir.

Cuidados pré-operatórios imediatos

•	 Quimioprofilaxia antimicrobiana na indução anestésica;
•	 Sonda oro ou nasogástrica – retirada imediatamente ao término do 

 procedimento. Dispensável nos procedimentos feitos por 
 retroperitoneoscopia;

•	 Sonda vesical de demora.

Posicionamento do paciente

•	 Procedimento transperitoneal: 
•	 Decúbito lateral de 45 graus para o oposto ao da glândula a ser operada, membro 

superior ipsilateral elevado preso ao arco da mesa e o contralateral ao longo do 
corpo. A equipe cirúrgica se posiciona de frente para o abdome do paciente. 

•	 Procedimento retroperitoneal: 
•	 Decúbito lateral total. Equipe cirúrgica posicionada de frente para a região 

dorsal do paciente. 
•	 Coxins devem ser colocados para proteger as superfícies de atrito, e o 

paciente deve ser posicionado na mesa com fitas adesivas.

ACESSO À CAVIDADE DE TRABALHO

Transperitoneal

A crista ilíaca, o rebordo costal e a cicatriz umbilical são usados como pontos 
de referência para a introdução dos trocartes. 
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Geralmente utilizam-se quatro trocartes de 10/11 mm (cicatriz umbilical, linha 
média abaixo da junção apêndice xifoide, rebordo costal e ponto entre cicatriz 
umbilical e espinha ilíaca ântero-superior). Em pacientes magros e crianças, 
utilizam-se dois trocartes de 10/11 mm e dois de 5 mm. 

Punção com agulha de Veress na linha média, na borda da cicatriz umbilical ou 
na linha hemiclavicular do lado a ser operado. O acesso inicial deve ser sempre 
seguro, de modo que em situações especiais a agulha de Veress deve ser substituída 
pela cânula de Hasson ou trocarte com balão, inseridos por minilaparotomia.

Retroperitoneal

A crista ilíaca, a 12.ª costela e a musculatura paravertebral são usadas como 
pontos de referência. Os trocartes podem ser introduzidos por visão direta ou 
guiados pelo dedo indicador, uma vez criado o espaço operatório.

Incisão de aproximadamente 2 cm abaixo e imediatamente anterior à 12.ª costela 
(triângulo lombar inferior de Petit), seguida de perfuração da fáscia lombodorsal, 
introdução do dedo indicador na região retroperitoneal para criação do espaço 
por meio de digitodissecção. Nessa etapa, devem ser reconhecidos digitalmente o 
músculo psoas e o polo inferior do rim. O uso do balão de Gaur é opcional.

Insuflação

Da fase inicial do procedimento, até a finalização da introdução dos trocartes, 
a pressão intracavitária pode ser mantida entre 15 e 18 mmHg. Após a completa 
obtenção do acesso, a pressão pode ser reduzida para 12 mmHg.

PROCEDIMENTO PASSO A PASSO

Transperitoneal

Liberação medial do cólon – exposição da fáscia renal anterior e grandes vasos. 
Nos procedimentos do lado direito geralmente o cólon não precisa ser mobilizado. 
Já no lado esquerdo, uma ampla mobilização do cólon desde o ângulo esplênico 
até o sigmoide é sempre necessária. Para a mobilização medial do baço e da 
cauda do pâncreas, nem sempre indicada, é necessário incisar o peritônio parietal 
cranialmente à goteira parietocólica esquerda até o diafragma. Essa mobilização 
extensa permite que a força da gravidade desloque o cólon esquerdo e a cauda do 
pâncreas medialmente.

 Dissecção da face medial da glândula – no lado direito, a dissecção deve ser 
feita junto à veia cava inferior, por meio da incisão da reflexão peritoneal na borda 
direita da veia. Procede-se então à dissecção da veia adrenal direita, tributária da 
veia cava inferior, que é seccionada entre clipes metálicos ou de polímero. Essa 
dissecção medial inicial favorece a identificação da veia adrenal e sua junção com 
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a veia cava inferior, quando a glândula é tracionada lateralmente.
No lado esquerdo, a porção ínfero-medial da glândula é o ponto de partida. 

Identifica-se a veia renal esquerda, mais precisamente sua borda superior, onde a 
veia adrenal esquerda é identificada e seccionada entre clipes. A glândula adrenal 
esquerda guarda íntimo contato com os vasos do pedículo renal, o que requer 
maior atenção na dissecção ínfero-medial.

Retroperitoneal

Após a dissecção medial e ligadura da veia adrenal, a fáscia renal é incisada 
e a glândula é separada da superfície de contato com o polo superior do rim. 
Finalmente, as bordas superior e lateral são separadas das estruturas adjacentes 
por meio de dissecção delicada, cauterização e secção de pequenos vasos 
arteriais, venosos e linfáticos.

Retirada do espécime 

Feita com auxílio de saco extrator. A peça é removida inteira, não devendo ser 
morcelada.

Adrenalectomia parcial

A adrenalectomia parcial obedece aos seguintes passos técnicos, além dos já 
descritos:

• dissecção da glândula, preferencialmente sem a ligadura da veia adrenal;
• secção da região comprometida, com margem de segurança, por meio de 

grampeador linear vascular de 35 mm, incisão com bisturi ultrassônico ou 
com clipes de polímero;

• revisão da hemostasia na parte cruenta da glândula.

OBJETIVO

Identificar a melhor evidência disponível, atualmente, relacionada ao uso da 
adrenalectomia total ou parcial por via laparoscópica no tratamento das afecções 
cirúrgicas da glândula adrenal. 

MATERIAL E MÉTODO

DÚVIDA CLÍNICA

A via videolaparoscópica é uma alternativa segura e eficaz para procedimentos 
cirúrgicos da glândula adrenal? 

Livro Diretrizes AMB Final.indd   219 12/08/2014   11:45:56



Diretrizes Urologia220

PERGUNTA ESTRUTURADA 

• A dúvida clínica é estruturada por meio dos componentes do P.I.C.O. 
 (P (Paciente); I (Intervenção); C (Comparação); O (Outcome)).

BASES DE INFORMAÇÃO CIENTÍFICA CONSULTADAS

• Primária: PubMed-MEDLINE, EMBASE, SciELO-Lilacs;
• Secundária: Biblioteca Cochrane

ESTRATÉGIAS DE BUSCA DA EVIDÊNCIA 

PubMed-MEDLINE e EMBASE
Busca 1: (Therapy/Broad[filter]) AND ((((Adrenal Gland Diseases/surgery) OR 
Adrenalectomy) AND (Laparoscopy OR Robotics/methods)))
Busca 2: ((Adrenal Gland Diseases/surgery) OR Adrenalectomy) AND 
(Laparoscopy OR  Robotics/methods) AND Random*

COCHRANE

adrenalectomy AND laparoscopy

TRABALHOS RECUPERADOS

BASE DE INFORMAÇÃO NÚMERO DE TRABALHOS
Primária

PubMed-MEDLINE 342 / 34 
EMBASE 2455/ 36

Secundária

Biblioteca Cochrane 17

Tabela 1 – Número de trabalhos recuperados com as estratégias de busca 
utilizadas para cada base de informação científica

CRITÉRIOS DE INCLUSÃO DOS TRABALHOS RECUPERADOS

Segundo o desenho de estudo 

•	 Foram incluídos trabalhos com desenho de Ensaio Clínico Controlado 
Randomizado (ECR);
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•	 A qualidade metodológica foi avaliada segundo o Escore de JADAD, porém 
não foi usada como critério de exclusão, sendo considerada na avaliação 
da evidência analisada segundo a classificação de Oxford8, que estabelece 
a força da evidência;

•	 Não foi utilizado o erro tipo II na seleção dos estudos, para não produzir 
uma limitação ainda maior na seleção.

Nota: na falta de ECRs e a questão clínica considerada relevante, foram incluídos 
Estudos de Coorte, com qualidade metodológica avaliada pela Escala Newcastle-
Ottawa (NOS)9.

Segundo os componentes do P.I.C.O.

•	 Paciente
Paciente com indicação cirúrgica para glândula adrenal 

•	 Intervenção
Adrenalectomia parcial ou total videolaparoscópica 

•	 Comparação
Acesso aberto (doença benigna ou neoplásica)
Diferentes vias de acesso laparoscópico
Parcial e total (aldosteronoma)
Laparoscópica robô-assistida

•	 Outcome (Desfecho)
Desfechos clínicos

Segundo o idioma

•	 Só foram incluídos trabalhos disponíveis nas línguas portuguesa, inglesa 
ou espanhola.

Segundo a publicação

•	 Somente os trabalhos cujos textos completos estavam disponíveis foram 
considerados para avaliação crítica.

TRABALHOS SELECIONADOS NA PRIMEIRA AVALIAÇÃO 

•	 Todos os trabalhos recuperados nas bases de informação primária e 
secundária foram avaliados;

•	 Nas bases primárias, após a primeira avaliação crítica, foram selecionados: 
PubMed-MEDLINE (9), EMBASE (zero) e Cochrane (zero). A Tabela 2 
expõe o número de trabalhos avaliados por situação clínica;

•	 Na base secundária não foram selecionados trabalhos;
•	 Na busca manual não foram selecionados trabalhos.
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TRATAMENTO NÚMERO DE TRABALHOS
ACESSO TRANSPERITONEAL vs. ACESSO 
RETROPERITONEAL (LAPAROSCÓPICO)

2

ACESSO LAPAROSCÓPICO vs. ACESSO ABERTO 
(NÃO NEOPLÁSICO)

1

CIRURGIA LAPAROSCÓPICA vs. TRATAMENTO 
CONSERVADOR

1

ADRENALECTOMIA PARCIAL vs. TOTAL 
(LAPROSCÓPICA)

1

LAPAROSCÓPICA vs. LAPAROSCÓPICA 
ROBÔ-ASSISTIDA

1

ACESSO LAPAROSCÓPICO vs. ACESSO ABERTO 
(NEOPLASIA)

3

TOTAL 9

Tabela 2 – Número de trabalhos selecionados para avaliação crítica segundo 
a indicação clínica

EVIDÊNCIA SELECIONADA NA AVALIAÇÃO CRÍTICA

•	 Os trabalhos considerados para sua leitura em texto completo foram 
avaliados criticamente segundo os critérios de inclusão e exclusão, por 
desenho de estudo, P.I.C.O., língua e disponibilidade do texto completo;

•	 De nove trabalhos considerados para avaliação crítica, nenhum foi excluído 
por indisponibilidade de texto completo;

•	 Foram incluídos na avaliação trabalhos do período entre 1996 e 2012;
•	 Quando, após a aplicação dos critérios de inclusão e exclusão, a evidência 

selecionada na busca era definida como Ensaio Clínico Controlado 
Randomizado (ECR) e submetida a um Checklist apropriado de avaliação 
crítica (Tabela 3);

•	 A avaliação crítica do ECR permite classificá-lo segundo o Escore de 
JADAD, considerando os Ensaios JADAD < três (3) como inconsistentes, e 
aqueles com escore ≥ três (3), consistentes. 
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Roteiro de Avaliação Crítica de Ensaios Clínicos Controlados Randomizados (Checklist)

Análise crítica da evidência selecionada 
Dados do estudo Cálculo da amostra
Referência, Desenho de estudo, JADAD, 
força da evidência

Diferenças estimadas, poder, nível de sig-
nificância, total de pacientes

Seleção dos pacientes Pacientes
Critérios de inclusão e exclusão Recrutados, randomizados, diferenças 

prognósticas

Randomização Seguimento dos pacientes
Descrição e alocação vendada Tempo, perdas, migração

Protocolo de tratamento Análise
Intervenção, controle e cegamento Intenção de tratamento, analisados inter-

venção e controle

Desfechos considerados Resultado
Principal, secundário, instrumento de me-
dida do desfecho de interesse

Benefício ou dano em dados absolutos 
Benefício ou dano em média

EXPOSIÇÃO DOS RESULTADOS DA EVIDÊNCIA SELECIONADA 

•	 Os resultados referentes às diferentes situações clínicas consideradas 
serão expostos individualmente, por meio dos seguintes itens: questão 
clínica, número de trabalhos selecionados (segundo os critérios de 
inclusão), motivos principais de exclusão, e síntese da evidência disponível;

•	 As referências relacionadas aos trabalhos incluídos e excluídos estarão 
dispostas no item Referências;

•	 Para resultados com evidência disponível serão definidos de maneira 
específica, sempre que possível: a população, a intervenção, os desfechos, 
a presença ou ausência de benefício e/ou dano, e as controvérsias; 

•	 Não serão incluídas nos resultados questões relacionadas a custo;
•	 Os desfechos considerados serão limitados à eficácia e segurança das 

intervenções; 
•	 Os resultados serão expostos preferencialmente em dados absolutos, risco 

absoluto, redução do risco absoluto e número necessário para tratar (NNT). 

RESULTADOS

Questão clínica
Qual a melhor opção de acesso laparoscópico para procedimentos cirúrgicos da glân-
dula adrenal?
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 EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Rubinstein M, Gill IS, Aron M, Kilciler M, Meraney AM, Finelli A, Moinzadeh A, 
Ukimura O, Desai MM, Kaouk J, Bravo E. Prospective, randomized comparison 
of transperitoneal versus retroperitoneal laparoscopic adrenalectomy. J Urol. 
2005;174(2):442-5; discussion 445.10(B)

Pacientes adultos com indicação de adrenalectomia, excluindo-se aqueles com 
idade superior a 80 anos, obesos com IMC maior que 40, indicação cirúrgica bila-
teral e cirurgia de grande porte no quadrante de acesso.

 
NOTA: o tamanho da massa adrenal pela TC foi de 2,7 cm em média.
Dos 57 pacientes randomizados, dois tinham indicação cirúrgica por metástase 
(um em cada grupo) e um por neoplasia adrenal (grupo retroperitoneal). 

Acesso transperitoneal comparado com o retroperitoneal:

•	 Tempo cirúrgico
Não houve diferença (p = 0,640)

•	 Perda de sangue (ml)
Não houve diferença (p = 0,922)

•	 Conversão para via aberta
Não houve diferença; uma em cada grupo (um carcinoma cortical de 9 
cm com invasão locorregional e um feocromocitoma por dificuldade em 
determinar o plano de dissecção). 

•	 Uso de analgésicos
Não houve diferença (p = 0,25)

•	 Tempo de internação
Não houve diferença (p = 0,56)

•	 Pacientes com complicações pós-operatórias precoces
Não houve diferença. NNT = não significante [NS]

•	 Pacientes com complicações tardias (até seis anos)
Não houve diferença (NN = NS)

•	 Tempo de convalescença
O acesso retroperitoneal reduziu o tempo de convalescença (p = 0,02)

•	 Mortalidade até seis anos
Não houve diferença (NNT = NS)
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2. Fernández-Cruz L, Saenz A, Benarroch G, Astudillo E, Taura P, Sabater L. Laparoscopic 
unilateral and bilateral adrenalectomy for Cushing’s syndrome. Transperitoneal and 
retroperitoneal approaches. Ann Surg. 1996;224(6):727-34; discussion 734-6.11(B)

Pacientes adultos com mais de 16 anos, com diagnóstico de Síndrome de Cushing 
incluindo doença de Cushing ou adenoma, submetidos à adrenalectomia bilateral 
ou unilateral.

Nota: tamanho da massa adrenal de 5,1 cm em média.

Acesso transperitoneal comparado com o retroperitoneal:

•	 Tempo cirúrgico
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Perda de sangue (ml)
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Uso de analgésicos
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Tempo de internação
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Pacientes com complicações pós-operatórias precoces
Não houve diferença (NNT = NS)

•	 Tempo de convalescença
Não houve diferença entre as vias quando o procedimento foi unilateral (p 
= 0,84) ou bilateral (p = 0,79). 

Questão clínica
A via videolaparoscópica é uma alternativa segura à via aberta no tratamento do feocro-
mocitoma na forma esporádica da doença (não familial)? 

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Tiberio GA, Baiocchi GL, Arru L, Agabiti Rosei C, De Ponti S, Matheis A, Rizzoni D, Giulini 
SM. Prospective randomized comparison of laparoscopic versus open adrenalectomy for 
sporadic pheochromocytoma. Surg Endosc. 2008;22(6):1435-9. Epub 2008 Apr 9.12(B)

Pacientes adultos, 27 a 66 anos, com feocromocitoma na forma esporádica (não 
familial), excluindo-se aqueles com cirurgia abdominal prévia, doença bilateral, re-
corrência da doença ou suspeita de malignidade.

Nota: tamanho da massa adrenal de 4 cm em média.
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Cirurgia laparoscópica transperitoneal versus acesso aberto:

•	 Tempo cirúrgico
Não houve diferença (p = 0,25)

•	 Perda de sangue
Reduziu a perda de sangue (p < 0,05)

•	 Tempo de hospitalização
Reduziu o tempo de hospitalização (p < 0,050) 

•	 Pacientes com instabilidade hemodinâmica no intraoperatório (picos 
hipertensivos)
Não houve diferença (NNT = NS)

Questão clínica
Existe indicação para adrenalectomia parcial laparoscópica retroperitoneal em pacientes 
com adenoma secretor de aldosterona unilateral (Síndrome de Conn)?

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Fu B, Zhang X, Wang GX, Lang B, Ma X, Li HZ, Wang BJ, Shi TP, Ai X, Zhou HX, Zheng 
T. Long-term results of a prospective, randomized trial comparing retroperitoneoscopic 
partial versus total adrenalectomy for aldosterone producing adenoma. J Urol. 
2011;185(5):1578-82.13(B)

Pacientes adultos portadores de hiperaldosteronismo primário devido à presença 
de adenoma secretor de aldosterona unilateral, excluindo-se aqueles com cirurgia 
anterior adrenal do mesmo lado e dúvida na presença de hiperplasia adrenal.

Nota: tamanho da massa adrenal de 2 cm em média.

A adrenalectomia laparoscópica retroperitoneal parcial 
comparada com a total:

•	 Tempo cirúrgico
Não houve diferença (p = 0,10)

•	 Perda de sangue
Aumentou a perda de sangue (p < 0,001)

•	 Tempo de hospitalização
Não houve diferença no tempo de hospitalização (p = 0,16)

•	 Pacientes com melhora da hipertensão, reduzindo o uso 
de anti-hipertensivos.
Não houve diferença até oito anos (NNT = NS) 
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Questão clínica
Existe benefício do tratamento cirúrgico (laparoscópico), na redução do risco de síndro-
me metabólica (obesidade, hipertensão, intolerância à glicose, dislipidemia) e redução 
da massa óssea, em pacientes com Cushing subclínico cuja etiologia é um “incidentalo-
ma adrenal”, quando comparado com tratamento conservador?

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Toniato A, Merante-Boschin I, Opocher G, Pelizzo MR, Schiavi F, Ballotta E. Surgical 
versus conservative management for subclinical Cushing syndrome in adrenal 
incidentalomas: a prospective randomized study. Ann Surg. 2009;249(3):388-91.14(B)

Pacientes adultos com Cushing subclínico* devido à incidentaloma adrenal**, após 
excluir presença de feocromocitoma ou adenoma secretor de aldosterona.

Nota: tamanho da massa tumoral de 3,5 cm em média.

* Cushing subclínico: uma parcela significativa dos adenomas adrenais secreta 
pequenas quantidades de cortisol de forma autônoma, insuficientes para causar 
o surgimento dos estigmas clássicos da Síndrome de Cushing, mas suficientes 
para determinar alterações sutis no eixo hipotálamo-hipófise-adrenal. Esse quadro 
clínico é conhecido como Cushing subclínico.
** “Incidentalomas adrenais”: definidos como “lesões com mais de 1 cm de 
diâmetro encontradas em exame de imagem na ausência de sinais e sintomas 
sugestivos de doença adrenal”.

O tratamento cirúrgico (laparoscópico transperitoneal) comparado com a 
conduta conservadora (seguimento de sete anos em média):

•	 Hipertensão arterial
Melhora a hipertensão arterial (NNT = 1; Poder = 99,7%)

•	 Diabetes mellitus não insulino-dependente
Melhora ou normaliza o Diabetes mellitus não insulino-dependente (NNT = 
2; Poder = 73%)

•	 Hiperlipidemia
Melhora a hiperlipidemia (NNT = 3; Poder = 43%)

•	 Obesidade
Melhora da obesidade (NNT = 2; Poder = 52%)

•	 Osteoporose
Não houve melhora na redução da massa óssea (NNT = NS)
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Questão clínica
Existe alguma vantagem da cirurgia laparoscópica auxiliada por robô?

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Morino M, Benincà G, Giraudo G, Del Genio GM, Rebecchi F, Garrone C. Robot-
assisted vs laparoscopic adrenalectomy: a prospective randomized controlled trial. Surg 
Endosc. 2004;18(12):1742-6 26.15(B)

Pacientes adultos portadores de lesão adrenal menor que 10 cm, unilateral, sem 
suspeita clínica e morfológica de malignidade e com indicação cirúrgica. 

Adrenalectomia Laparoscópica Robô-assistida versus Adrenalectomia Lapa-
roscópica-padrão (ambas por acesso transperitoneal):

•	 Tempo cirúrgico
Aumenta o tempo cirúrgico (p < 0,001)

•	 Tempo de hospitalização
Não houve diferença no tempo de hospitalização (p > 0,05)

•	 Complicação intraoperatória
Não houve diferença no número de pacientes com complicação 
intraoperatória (NNT = NS)

•	 Conversão – Robô-assistida (RA) para Laparoscópica-padrão (LP)
Houve 40% de conversão (Robô para LP)

Nota: não houve conversão para via aberta em ambos os grupos.

Questão clínica
O acesso laparoscópico apresenta eficácia oncológica?

Até este momento não existe nenhum Ensaio Clínico Controlado Randomizado 
(ECR) para orientar ou apoiar o uso da ressecção laparoscópica no carcinoma 
adrenocortical ou feocromocitoma maligno.

Os carcinomas adrenais são tumores raros, com incidência de 1-2 casos novos 
por milhão de pessoas ao ano, representando 0,05% a 0,2% das neoplasias 
malignas. A maior parte dos tumores adrenais é esporádica. Todavia, algumas 
síndromes genéticas aumentam o risco de tumorigênese adrenal.

O tratamento do carcinoma adrenal inclui ressecção do tumor primário, 
ressecção das metástases e quimioterapia sistêmica. Na presença de doença 
disseminada, a resposta a qualquer forma de tratamento é muito ruim.
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Walz et al. relatam uma série prospectiva de 560 adrenalectomias por via 
retroperitoneal, incluindo tumores de até 10 cm. É tecnicamente desafiador, porém 
possível, remover tumores de 6-7 cm, por via laparoscópica, entretanto os tumores 
maiores que 6 cm são mais frequentemente malignos16,17

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
1. Miller BS, Ammori JB, Gauger PG, Broome JT, Hammer GD, Doherty GM. Laparoscopic 
resection is inappropriate in patients with known or suspected adrenocortical carcinoma. 
World J Surg. 2010;34(6):1380-5.18(C)

Pacientes com carcinoma adrenocortical submetidos à adrenalectomia laparoscó-
pica (LA) ou aberta (A). Grupo LA com massa tumoral de 7 cm em média e grupo A 
com 12 cm (média). Tempo médio de seguimento de 36,5 meses.

Acesso laparoscópico comparado com o aberto para neoplasia:

•	 Sobrevida livre de recidiva
A sobrevida livre de doença foi significativamente menor no grupo LA (p < 0,005)

•	 Margens comprometidas
Ocorreu significativamente menos comprometimento de margem em 
pacientes submetidos à cirurgia aberta (p = 0,01)

•	 Recidiva local
Não houve diferença no número de paciente com recidiva local (p = 0,23)

  

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
2. Porpiglia F, Fiori C, Daffara F, Zaggia B, Bollito E, Volante M, Berruti A,Terzolo 
M. Retrospective evaluation of the outcome of open versus laparoscopic 
adrenalectomy for stage I and II adrenocortical cancer. Eur Urol. 2010;57(5):873-
8. Epub 2010 Jan 26.19(B)

Pacientes com carcinoma adrenocortical, estádio I e II (doença restrita à adrenal e 
menor ou maior que 5 cm), submetidos à cirurgia radical por LA ou A. Tempo médio 
de seguimento de 38 meses.

Acesso laparoscópico comparado com o aberto para neoplasia:

•	 Sobrevida livre de recidiva
Não houve diferença na sobrevida livre de recidiva (p = 0,8)

•	 Sobrevida global
Não houve diferença na sobrevida global (p = 0,3)
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3. Brix D, Allolio B, Fenske W, Agha A, Dralle H, Jurowich C, Langer P, Mussack

T, Nies C, Riedmiller H, Spahn M, Weismann D, Hahner S, Fassnacht M; German

Adrenocortical Carcinoma Registry Group. Laparoscopic versus open adrenalectomy

for adrenocortical carcinoma: surgical and oncologic outcome in 152 patients. Eur

Urol. 2010;58(4):609-15.20(B)

Pacientes com carcinoma adrenocortical, estádio I - II - III (invasão local ou disse-
minação linfática) e tumor ≤ 10 cm.

Acesso laparoscópico comparado com o aberto para neoplasia:

•	 Sobrevida câncer-específica
Não houve diferença Hazard ratio [HR] para morte: 0,79; IC95% 0,36-1.72; p = 0,55

•	 Sobrevida livre de recidiva
Não houve diferença HR: 0,91; IC95% 0,56-1,47; p = 0,69

•	 Violação da cápsula tumoral
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Carcinomatose peritoneal
Não houve diferença (p > 0,05)

Nota: 34% das cirurgias laparoscópicas foram convertidas para aberta.

O acesso laparoscópico apresenta eficácia oncológica para tumores restritos a 
glândula adrenal. Nos casos de tumores com invasão locorregional, a cirurgia 
aberta é a técnica preferencial.  GRAU C

DISCUSSÃO 

A via videolaparoscópica é uma alternativa segura e eficaz para procedimentos 
cirúrgicos da glândula adrenal, sendo também considerada custo efetiva quando 
comparada com o acesso aberto.21,22

Vieses importantes encontrados durante análise crítica dos estudos incluídos 
nesta Diretriz de Utilização correspondem a:

•	 Pequeno valor amostral na maioria dos trabalhos perfazendo erro tipo II 
considerável; 

•	 Foram incluídos somente estudos que avaliaram pelo menos um desfecho 
clínico ou clinicamente relevante.  
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Na falta de ECRs, foram incluídos Estudos de Coorte, como ocorreu com a 
análise da laparoscopia no tratamento da carcinoma adrenocortical.

                                                                               .

SÍNTESE GLOBAL DA EVIDÊNCIA

Adrenalectomia laparoscópica parcial ou total em doença 
não neoplásica:

•	 Na adrenalectomia laparoscópica os resultados entre as vias de acesso 
trans e retroperitoneal são semelhantes. GRAU B

•	 A adrenalectomia laparoscópica é uma opção terapêutica no tratamento do 
feocromocitoma na forma esporádica (não familial). GRAU B

•	 A adrenalectomia parcial e a total por via retroperitoneal para tratamento 
do adenoma secretor de aldosterona unilateral (Síndrome de Conn) são 
similares nos parâmetros perioperatórios e funcionais. GRAU B

•	 Em pacientes com Cushing subclínico cuja etiologia é um “incidentaloma 
adrenal”, o tratamento cirúrgico laparoscópico melhora a hipertensão 
arterial (NNT = 1). GRAU B

•	 Até o presente momento a adrenalectomia laparoscópica robô-assistida 
não é superior à adrenalectomia-padrão (acesso transperitoneal) para 
tumores benignos. GRAU B

Adrenalectomia laparoscópica em doença neoplásica

•	 O acesso laparoscópico apresenta eficácia oncológica para tumores restritos 
a glândula adrenal. Nos casos de tumores com invasão locorregional, a 
cirurgia aberta é a técnica preferencial.  GRAU C       
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21 NEFRECTOMIA DO DOADOR VIVO
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na base 
de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de cená-
rios clínicos reais e utilizou palavras-chave (MeSH terms) agrupadas nas seguintes 
sintaxes: (Kidney Transplantation OR Nephrectomy) AND (Living Donors OR Tis-
sue Donors OR Tissue and Organ Harvesting OR Specimen Handling).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Estabelecer a melhor técnica para a nefrectomia do doador vivo.

INTRODUÇÃO

A nefrectomia do doador vivo pode ser feita por via aberta convencional, mini-
incisão, laparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal) pura ou assistida com a 
mão, auxiliada por robótica, com portal único (LESS) ou por orifícios naturais (NOTES).

Independentemente da técnica de nefrectomia empregada, a escolha do rim 
para ser doado deve obedecer a critérios anatômicos, mas sempre observando 
que o melhor rim permaneça com o doador. Em igualdade de condições, deve-se 
dar preferência à retirada do rim esquerdo.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   234 12/08/2014   11:45:57



Diretrizes Urologia 235

Na nefrectomia aberta convencional, o paciente é posicionado em decúbito 
lateral, sendo feita uma incisão oblíqua lombar. O peritônio é afastado de maneira 
romba e rebatido medialmente, acessando-se o espaço retroperitoneal e o rim.

Para a nefrectomia aberta por mini-incisão, com o mesmo posicionamento 
anterior, é realizada a mini-incisão, que pode ser subcostal, horizontal ou vertical. 
A divulsão é priorizada à secção muscular, e evita-se a extração de costela. 

Quando optamos pela nefrectomia laparoscópica transperitoneal, após a 
liberação total do rim, ureter e vasos renais, é feita uma mini-incisão de Pfannenstiel 
por onde o órgão será retirado. Os vasos renais devem ser preferencialmente 
ligados com, no mínimo, dois clipes em cada um deles.

Na nefrectomia laparoscópica retroperitoneal, com o paciente em decúbito lateral, o 
espaço de trabalho é criado por dilatação com balão ou digitalmente. Os trocáteres são 
colocados e a dissecção renal e vascular é realizada como já descrito anteriormente.

A nefrectomia laparoscópica assistida com a mão pode ser feita por via trans ou 
retroperitoneal. Inicia-se a cirurgia com a incisão para a colocação do dispositivo e 
introdução da mão. O rim e os vasos são dissecados laparoscopicamente e com o 
auxílio manual. A extração renal é feita através do dispositivo de introdução da mão.

Para a nefrectomia laparoscópica assistida por robô, o doador é colocado em 
posição lateral e são usados quatro portais, sendo dois para o cirurgião, um para a 
câmera e outro para o auxiliar. O cirurgião opera fora do campo cirúrgico, com visão 
magnificada em 3D, e os braços robóticos oferecem amplitude de movimentos 
semelhantes à do punho humano. Os tempos cirúrgicos são os mesmos já 
descritos e o rim pode ser retirado por uma pequena incisão mediana.

A nefrectomia laparoscópica por portal único (LESS) ou por orifícios naturais 
(NOTES), com ideia de cicatrizes menores ou sem cicatrizes, também foi aplicada 
na nefrectomia do doador. O procedimento requer instrumental apropriado, mas os 
passos da cirurgia são semelhantes. 

1. EXISTE VANTAGEM DA NEFRECTOMIA DO DOADOR VIVO POR 
MINI-INCISÃO SOBRE A LOMBOTOMIA? 

Vários estudos randomizados têm sido publicados comparando a nefrectomia 
por mini-incisão de doador vivo com a cirurgia aberta convencional e laparoscópica. 
A mini-incisão pode ser anterior, no flanco ou posterior.

 A mini-incisão comparada com a lombotomia convencional mostrou: aumento 
do tempo cirúrgico (p = 0,02), menor sangramento (p = 0,01), redução no uso de 
analgésicos e redução do tempo de internação (p < 0,0001). Não houve diferença 
no número de complicações pós-operatórias (p = 1,00) e diferença significativa no 
nível sérico de creatinina do receptor até 30 dias1,2(B).

  Quando comparada com a cirurgia laparoscópica, aumentou: o uso de 
analgésicos, o tempo de cirurgia e de recuperação, bem como o tempo de isquemia 
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quente (p < 0,05 para todas as comparações). Não foram encontradas diferenças 
nos resultados da função renal do receptor em qualquer uma das três técnicas e 
no número de complicações no intra e pós-operatório3,4(A).

Recomendação
A nefrectomia por mini-incisão para o doador vivo é uma alternativa aceitável à lombotomia 
convencional, porém, mostra menos benefício quando comparada com a laparoscópica.

 

2. EXISTE VANTAGEM NO USO DA NEFRECTOMIA 
LAPAROSCÓPICA MÃO ASSISTIDA OU LAPAROSCÓPICA 
PURA, PARA O DOADOR VIVO, QUANDO COMPARADA COM A 
ABORDAGEM ABERTA TRADICIONAL?

As principais vantagens do auxílio manual estão relacionadas ao menor tempo 
cirúrgico e de isquemia quente, quando comparados aos da laparoscópica pura, e 
não há diferença quanto à função do enxerto ou à sobrevida do receptor5(A).

Apesar de o tempo operatório e de o tempo de isquemia quente serem maiores, a 
nefrectomia laparoscópica apresenta menor tempo de internação e de recuperação pós-
operatória, bem como menor dor e perda sanguínea. O retorno às atividades habituais 
é mais rápido e, sobretudo, a nefrectomia laparoscópica proporciona melhor qualidade 
de vida do doador quando comparada com a cirurgia aberta tradicional ou mesmo com 
a mini-incisão. Apresenta baixo índice de complicações e conversão6,7(A). O tempo de 
isquemia quente é mais prolongado na nefrectomia laparoscópica quando comparado 
com a cirurgia aberta, porém não há diferença na função final do enxerto4,6,8(A).

O acesso laparoscópico transperitoneal é tecnicamente mais fácil, com 
referências anatômicas mais definidas e maior área de trabalho que o acesso 
retroperitoneal. O tempo de cirurgia tende a ser menor e o de isquemia quente 
maior na via transperitoneal. As taxas de complicações, internação e sobrevida do 
enxerto são iguais nos dois acessos9(B).

Recomendação
A nefrectomia laparoscópica para o doador vivo é um procedimento seguro e com uma 
morbimortalidade associada mínima.

3. EXISTEM RESTRIÇÕES À NEFRECTOMIA LAPAROSCÓPICA PARA 
O DOADOR VIVO EM SITUAÇÕES CONSIDERADAS ESPECIAIS?

A escolha do rim a ser doado quando ambos apresentam anatomia semelhante 
ainda não está totalmente definida. A veia renal direita é menor e estaria associada 
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à maior incidência de trombose venosa no receptor. Alguns estudos mostram 
equivalência entre efeitos adversos e função do enxerto, independentemente do rim 
doado ser direito ou esquerdo10,11(A). 

Os estudos mostram que é factível e segura a nefrectomia laparoscópica do 
doador com artérias múltiplas. A multiplicidade arterial estaria associada com 
maior incidência de complicações ureterais no receptor, especialmente nos 
casos de artérias polares11,12(B).

A nefrectomia no obeso (IMC ≥ 35 kg/m2) está relacionada a maior dificuldade 
técnica, com tempo operatório mais prolongado e incidência aumentada de 
complicações anestésicas e pós-operatórias13(B).

Recomendação
As evidências suportam a nefrectomia laparoscópica independentemente do lado 
(direito ou esquerdo) e em doador com artérias múltiplas. Quanto à nefrectomia 
laparoscópica em doador obeso (IMC ≥ 35 kg/m2), deve ser feita uma avaliação 
cuidadosa dos riscos e a sua utilização não deve ser generalizada.

4. EXISTE ALGUMA VANTAGEM DA NEFRECTOMIA DO DOADOR 
VIVO SER LAPAROSCÓPICA AUXILIADA POR ROBÔ?

Um estudo coorte histórico14(B) com cinco doadores renais vivos submetidos 
à nefrectomia direita laparoscópica robô-assistida e 20 à convencional não 
mostrou diferença na perda de sangue (p = 0,07), no tempo cirúrgico (p = 0,61) 
e no tempo de isquemia quente (p = 0,44). Não mostrou diferença na taxa de 
filtração glomerular pós-operatória precoce do doador (p = 0,26) e na filtração 
glomerular do receptor na análise de seis meses (p = 0,53).

Um segundo estudo coorte histórico15(B) com 13 doadores renais vivos 
submetidos à nefrectomia laparoscópica robô-assistida e 13 à aberta mostrou um 
aumento no tempo cirúrgico (p = 0,0001) e no tempo de isquemia quente (p = 
0.0001) com a robótica. Não houve diferença na perda de sangue (p > 0,05) e no 
clearence de creatinina dos receptores cinco dias após o transplante (p > 0,05). A 
robótica reduziu o tempo de internação (5,84 ± 1,8 d x 9,69 ± 2.2 d, p = 0,0001). 

Recomendação
Até o presente momento a nefrectomia laparoscópica robô-assistida, em doador renal 
vivo, não é superior à nefrectomia aberta ou à laparoscópica pura. 
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5. EXISTE VANTAGEM NO USO DA NEFRECTOMIA 
LAPAROSCÓPICA COM PORTAL ÚNICO (LESS) QUANDO 
COMPARADA COM A LAPAROSCOPIA CONVENCIONAL (L)?

Um Ensaio Clínico Randomizado (ECR)16(A) com 50 doadores renais vivos 
(25 LESS versus 25 L) e tempo de seguimento de um ano não mostrou dife-
rença: no tempo de cirurgia (p = 0,38); na perda de sangue (p = 0,16); na dor 
até o segundo dia pós-operatório (p = 0,33); no uso de analgésicos (p = 0,47); 
nas complicações intra e pós-operatórias (p > 0,05); na qualidade de vida e 
nos resultados cosméticos (p > 0,05); na taxa de filtração glomerular do re-
ceptor. A LESS aumentou o tempo de isquemia quente (p < 0,0001) e reduziu 
o tempo de internação (p = 0,003). 

Três estudos Coorte Histórico17-19(B) perfazendo um total de 370 doadores renais 
vivos (203 LESS e 167 L) mostrou os seguintes resultados: ausência de diferença 
no tempo cirúrgico em dois estudos17,19(B) e aumento em um18; dois estudos que 
avaliaram a perda de sangue, a dor e o tempo de internação não mostraram 
diferença18,19(B); um estudo18(B) não mostrou diferença no tempo de isquemia quente 
e um segundo19(B) mostrou aumento; nenhum estudo mostrou diferença no risco de 
complicações ou diferença nos níveis de creatinina sérica do receptor. 

Recomendação
Qualquer vantagem da nefrectomia laparoscópica com portal único sobre a nefrectomia 
laparoscópica convencional é incerta.
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO

A avaliação histológica do tecido renal é especialmente útil na investigação 
e no tratamento das inúmeras patologias que acometem o rim. O diagnóstico 
histopatológico fornece informações importantes para a determinação do 
prognóstico e orientação da terapia a ser instituída1,3. Entre as indicações gerais 
para realização de biópsia renal destacam-se a insuficiência renal de etiologia 
desconhecida, a síndrome nefrótica, a proteinúria e as doenças sistêmicas com 
suspeita de comprometimento renal, como o lúpus eritematoso sistêmico1,5. 

Embora existam várias formas de obter amostras do tecido renal, a biópsia 
renal percutânea (BRP) é o método mais comumente utilizado, porque é confiável, 
minimamente invasivo e pode ser realizado sob anestesia local. 

A obtenção do tecido renal pelas vias aberta ou laparoscópica pode ser utilizada 
em casos especiais6. 

A biópsia renal por aspiração foi descrita pela primeira vez em 19514 e, a partir 
de então, a via percutânea passou a ser considerada a modalidade de escolha para 
esse tipo de procedimento. Ao longo do tempo, os riscos da biópsia percutânea do 
rim por agulha têm diminuído notavelmente, graças, em parte, ao aperfeiçoamento 
dos métodos de imagem utilizados para orientação, ao desenvolvimento de técnicas 
minimamente invasivas e à criação de protocolos para o adequado monitoramento 
dos pacientes no pós-operatório5. Da mesma forma, as agulhas de pequeno calibre 
têm contribuído para a maior segurança e conforto dessa técnica6. 
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A BRP pode ser orientada por diferentes métodos de imagem. No entanto, devi-
do à comodidade e disponibilidade, é comumente realizada sob a orientação do 
ultrassom, com baixos índices de complicações, desde que em mãos experien-
tes2,3,7-9. Uma abordagem que se tornou bastante popular na década passada é 
a biópsia renal guiada por tomografia computadorizada (TC), um procedimento 
realizado ambulatorialmente e que evita anestesia geral. Mas ela não permite 
a visualização em tempo real nem oferece a possibilidade de intervenção caso 
seja necessário assegurar a hemostasia, o que é uma preocupação primordial 
em casos de alto risco. Esse tipo de abordagem também não é viável para pa-
cientes obesos demais, que podem ser muito grandes para o scanner da TC con-
vencional. Além disso, agulhas 18G, preferidas pela maioria dos radiologistas, 
por vezes não proporcionam amostras adequadas de tecido10. O advento da to-
mografia computadorizada em tempo real talvez possa ajudar a minimizar alguns 
desses inconvenientes.

Outros métodos alternativos considerados minimamente invasivos foram 
descritos para a obtenção de tecido renal. Foi descrita a abordagem transuretral na 
qual um cateter 10 F é passado pelo ureter e pelve renal obtendo uma amostra do 
tecido por via transpelviana11. Da mesma forma, foram relatados 200 casos em que 
uma abordagem transjugular foi usada para fazer uma biópsia do rim sob orientação 
fluoroscópica. No entanto, tecido suficiente para o diagnóstico foi obtido apenas 
em 83% dos pacientes, sendo que em 2% do total de casos, houve sangramento 
significativo pós-procedimento, com necessidade de transfusão sanguínea12. 

ASPECTOS TÉCNICOS

Técnica operatória retroperitoneal

A técnica cirúrgica é realizada, classicamente, sob anestesia geral. Em nosso 
serviço, já no momento de indução anestésica, administramos rotineiramente 
uma dose de cefalotinapor via endovenosa (50 mg/kg ou 1 g em indivíduo adulto). 
Antes do início do procedimento e após a anestesia, procede-se à introdução das 
sondas vesical e orogástrica. O paciente é posicionado em decúbito lateral direito ou 
esquerdo, com o membro inferior contralateral flexionado e o ipsilateral estendido, 
fixando-se o tronco e membros com fita adesiva larga na região torácica, quadril e 
membro inferior, a fim de impedir a sua mobilização durante o procedimento. Pode-se 
realizar a flexão da mesa cirúrgica ou posicionamento de coxim na região subcostal 
contralateral para melhorar a exposição da loja renal durante o procedimento. 

Uma incisão de 1,5 cm é realizada, inferior e distalmente à 12ª costela, divulsio-
nando-se cuidadosamente os tecidos até atingir o retroperitônio. Por essa abertura 
efetua-se a dissecção romba digital da gordura retroperitoneal para facilitar a introdu-
ção do balão dilatador, que tem por função ampliar a área de dissecção e, concomi-
tantemente, realizar a hemostasia do espaço retroperitoneal. Um trocarte de 10 mm é 
introduzido pela incisão e, uma vez acoplado o sistema óptico, inicia a insuflação de 
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CO2 até atingir a pressão de 12 a 15 mmHg. Esse procedimento pode ser facilitado 
pela utilização do Visiport® – o cirurgião, com auxílio de uma lente de zero grau, entra 
no retroperitônio sob visão direta. Procede-se à inspeção do espaço retroperitoneal 
dissecado e, com a óptica, pode-se ampliar a área de dissecção em direção ao polo 
inferior do rim. Uma vez criado espaço suficiente, sob visão direta, um segundo trocar-
te, agora de 5 mm, é posicionado para auxiliar o procedimento. Inicia-se a dissecção 
renal com a exposição do polo inferior utilizando-se um instrumento de dissecção tipo 
Maryland e tesoura. Após eleita a área a ser biopsiada, com ajuda de uma pinça de 
biópsia laparoscópica, faz-se a remoção de uma peça cirúrgica com cerca de 0,5 cm, 
que é encaminhada ao patologista em soro fisiológico. Em caso de dúvida, deve-se 
aguardar a análise de congelação para confirmação de que o fragmento é represen-
tativo. Após a biópsia, realiza-se a hemostasia comprimindo-se o local com uma gaze 
ou pedaço de compressa por alguns minutos. Se for necessário, pode-se utilizar o 
bisturi elétrico ou o bisturi de argônio para cauterização, recobrir a área cruenta com 
material hemostático (esponjas de gelatina ou celulose oxidada) ou mesmo aplicar um 
ponto hemostático utilizando-se fio absorvível. Quando se usa o bisturi de argônio, é 
importante abrir o portal de saída de CO

2, pois o fluxo de gás do argônio pode aumen-
tar a pressão abdominal. Caso necessário, um terceiro trocarte pode ser posicionado 
para auxiliar o procedimento. Após cinco minutos, a pressão do retroperitônio é redu-
zida para 5 mmHg para inspeção da eficácia da hemostasia. Não sendo observado 
sangramento ativo, as incisões são suturadas e não há necessidade de drenagem. 
Finalmente, as sondas orogástrica e vesical são removidas. 

Técnica operatória transperitoneal
A exemplo da técnica retroperitoneal, todos os cuidados com posicionamento e 

preparo pré-operatório são rigorosamente seguidos. Após a fixação do paciente em 
decúbito lateral a 45 graus em uma mesa que fornece lateralização, ela é posiciona-
da para deixar o paciente em decúbito horizontal. Realiza-se uma pequena incisão 
na região periumbilical e, com auxílio da agulha de Veress, obtém-se o pneumope-
ritôneo. Após atingir a pressão de 15 cmH2O, um trocarte de 10 mm é introduzido 
para abrigar a videocâmera. Procede-se então ao inventário da cavidade peritoneal, 
e dois outros trocartes de 5 mm são introduzidos sob visão direta: um na região de 
fossa ilíaca e o segundo no 1/3 médio entre o apêndice xifoide e a cicatriz umbilical. 
Com a pinça de dissecção, tesoura e bisturi elétrico laparoscópico realiza-se uma 
pequena dissecção do retroperitônio com exposição do polo renal inferior. Segue-
se então a obtenção de amostra do tecido renal com pinça laparoscópica ou com 
agulha de punção sob visão13. Após o procedimento, todos os cuidados descritos 
anteriormente relativos à hemostasia e sutura são meticulosamente observados.

A opção pela via de acesso a ser utilizada para realização da biópsia renal, 
seja ela trans ou retroperitoneal, deve levar em consideração alguns aspectos, tais 
como a preferência do cirurgião, a dificuldade na obtenção do acesso cirúrgico 
(particularmente relevante em pacientes com cirurgias prévias) e a necessidade de 
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avaliação concomitante de outros órgãos intraperitoneais. Cada acesso cirúrgico tem 
suas vantagens, como podemos identificar na via retroperitoneal, em que não ocorre 
a violação da cavidade e não há necessidade de mobilização das alças intestinais. 
Já no acesso transperitoneal, o campo cirúrgico é maior e a existência de pontos 
de referência facilita o procedimento. Seja qual for a via escolhida, o importante é 
observar todos os cuidados para minimizar os riscos do procedimento, principalmente 
no que diz respeito ao sangramento renal e muscular, infecção da ferida cirúrgica, 
hematúria e outras complicações como a ausência de tecido renal (realizar biópsia 
de congelação em caso de dúvida), lesão intestinal inadvertida de outros órgãos etc. 
Após a cirurgia, a maioria dos pacientes recebe alta hospitalar dentro de 24 horas

Em pacientes que necessitam de anticoagulação oral ou subcutânea, essa 
terapia pode ser introduzida 24 a 48 horas após o procedimento e, no caso de 
terapia intravenosa com heparina, o paciente deve ser observado de perto quanto 
à possibilidade de sangramento no local da biópsia. Os pacientes que apresentam 
queda persistente ou importante do hematócrito e sinais de hipovolemia no 
pós-operatório devem ser avaliados com tomografia computadorizada para 
quantificação do sangramento. 

OBJETIVO

Identificar a melhor evidência disponível, atualmente, relacionada ao uso da 
cirurgia videolaparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal) na biópsia renal. 

MATERIAL E MÉTODO

A obtenção da evidência a ser utilizada para sustentar o uso da cirurgia por via 
videolaparoscópica seguiu os passos de: elaboração da questão clínica, estruturação 
da pergunta, busca da evidência, avaliação crítica e seleção da evidência.

DÚVIDA CLÍNICA

A via videolaparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal) é uma alternativa 
segura e eficaz para a biópsia renal? 

PERGUNTA ESTRUTURADA 

•	 A dúvida clínica é estruturada por meio dos componentes do P.I.C.O. 
(P (Paciente); I (Intervenção); C (Comparação); O (Outcome)).

BASES DE INFORMAÇÃO CIENTÍFICA CONSULTADAS

•	 Primária: PubMed-MEDLINE, EMBASE, SciELO-Lilacs;
•	 Secundária: Biblioteca Cochrane
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ESTRATÉGIAS DE BUSCA DA EVIDÊNCIA 

PubMed-MEDLINE

•	 (Diagnosis/Broad[filter]) AND ((((Kidney) OR Kidney Diseases) AND Biopsy 
AND Laparoscopy AND (Humans[Mesh]))) – 334 trabalhos

EMBASE

•	 'kidney'/exp OR kidney AND ('biopsy'/exp OR biopsy) AND ('laparoscopy'/
exp OR laparoscopy) – 721 trabalhos

Biblioteca Cochrane

•	 kidney AND biopsy – 810 trabalhos

SciELO

•	 (kidney OR renal) AND biopsy – 236 trabalhos

TRABALHOS RECUPERADOS

BASE DE INFORMAÇÃO NÚMERO DE TRABALHOS
Primária

PubMed-MEDLINE 13 
EMBASE 0

SciELO 0

Secundária

Biblioteca Cochrane 0

Tabela 1 – Número de trabalhos recuperados com as estratégias de busca 
utilizadas para cada base de informação científica

CRITÉRIOS DE INCLUSÃO DOS TRABALHOS RECUPERADOS

Segundo o desenho de estudo 

•	 Foram incluídos trabalhos que representam a melhor evidência disponível 
para responder à questão clínica. Na falta de Ensaios Clínicos Randomizados, 
foram incluídos Estudo de Coorte e, na falta destes, Série de Casos;

•	 A qualidade metodológica do Estudo de Coorte foi avaliada pela Escala 
Newcastle-Ottawa (NOS)14;
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•	 A qualidade metodológica dos ECRs foi avaliada segundo o Escore de 
Jadad15, porém não foi usada como critério de exclusão;

•	 A avaliação da evidência foi avaliada segundo a classificação de Oxford16, 
que estabelece a força da evidência; 

•	 Não foi utilizado o erro tipo II a seleção dos estudos, para não produzir uma 
limitação ainda maior na seleção.

Segundo os componentes do P.I.C.O.

•	 Paciente
Paciente com indicação de biópsia renal aberta

•	 Intervenção
Biópsia reanal laparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal)

•	 Comparação
Acesso aberto

•	 Outcome (Desfecho)
Complicações; tecido suficiente para diagnóstico histológico, tempo de 
cirurgia, tempo de internação

Segundo o idioma

•	 Só foram incluídos trabalhos disponíveis nas línguas portuguesa, inglesa 
ou espanhola.

Segundo a publicação

•	 Somente os trabalhos cujos textos completos estavam disponíveis foram 
considerados para avaliação crítica.

TRABALHOS SELECIONADOS NA PRIMEIRA AVALIAÇÃO 

•	 Todos os trabalhos recuperados nas bases de informação primária e 
secundária foram avaliados;

•	 Nas bases primárias, após a primeira avaliação crítica, foram selecionados: 
PubMed-MEDLINE (13), EMBASE (nenhum) e SciELO (nenhum). A Tabela 
2 expõe o número de trabalhos avaliados por procedimento;

•	 Na base secundária não foram selecionados trabalhos;
•	 Na busca manual não foram selecionados trabalhos;
•	 Os motivos de inclusão e exclusão dos trabalhos estão dispostos no 

relatório individual de cada comparação de via de acesso avaliada.
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TRATAMENTO NÚMERO DE TRABALHOS
ACESSO LAPAROSCÓPICO vs. 

ACESSO ABERTO
0

LAPAROSCÓPICA TRANSPERITONEAL vs. 
RETROPERITONEAL

0

TOTAL 0

Tabela 2 – Número de trabalhos selecionados para avaliação crítica segundo 
a indicação clínica

EVIDÊNCIA SELECIONADA NA AVALIAÇÃO CRÍTICA

•	 Os trabalhos considerados para sua leitura em texto completo foram 
avaliados criticamente segundo os critérios de inclusão e exclusão, por 
desenho de estudo, P.I.C.O., língua e disponibilidade do texto completo;

•	 Nenhum foi excluído por indisponibilidade de texto completo;
•	 Foram incluídos na avaliação trabalhos do período entre 1994 e 2013.

EXPOSIÇÃO DOS RESULTADOS DA EVIDÊNCIA SELECIONADA 

•	 Os resultados referentes às diferentes vias de acesso e suas comparações 
serão expostos individualmente, por meio dos seguintes itens: questão 
clínica, número de trabalhos selecionados (segundo os critérios de 
inclusão), motivos principais de exclusão, e síntese da evidência disponível.

•	 As referências relacionadas aos trabalhos incluídos e excluídos estarão 
dispostas no item Referências;

•	 Para resultados com evidência disponível, serão definidos de maneira 
específica, sempre que possível: a população, a intervenção, os desfechos, 
a presença ou ausência de benefício e/ou dano, e as controvérsias;

•	 Não serão incluídas nos resultados questões relacionadas a custo;
•	 Os desfechos considerados serão limitados à eficácia e segurança das 

intervenções. 

RESULTADOS

Em cada tema a Síntese da Evidência será a forma de expressão da aplicação clínica da 
tecnologia em questão.

Questão clínica 1
A via videolaparoscópica é uma alternativa segura e eficaz à via aberta para a biópsia 
renal?
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Questão clínica 2
Existe diferença quanto aos resultados na comparação das vias retroperitoneal e trans-
peritoneal?

Não foram encontrados estudos comparativos para responder a essas 
questões clínicas. Foram selecionadas 13 Séries de Casos que avaliaram a 
biópsia renal laparoscópica. Três estudos13,18,24(C) usaram a via transperitoneal e 
sete17,19,20,22,25,6,27(C) a retroperitoneal.

Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo da exclusão

Série de Casos 13 10 321,23,26

Vários procedimentos 
laparoscópicos, mas ape-
nas um caso de biópsia.
Estudo em duplicata.
Compara duas técnicas 
por retroperitoneoscopia.

•	 Biópsia renal laparoscópica por via transperitoneal

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Bastos Netto JM, Portela WS, Choi M, Filho MF, de Toledo AC, Figueiredo AA. 
Laparoscopic-percutaneous kidney biopsy in children--a new approach. J Pediatr Surg 
2009;44:2058-9.13(C)

Anas CM, Hattori R, Morita Y, Matsukawa Y, Komatsu T, Yoshino Y, Maruyama S, Yuzawa 
Y, Matsuo S, Gotoh M. Efficiency of laparoscopic-assisted renal biopsy. Clin Nephrol. 
2008;70(3):203-9.18(C)

Gupta M, Haluck RS, Yang HC, Holman MJ, Ahsan N. Laparoscopic-assisted renal biopsy: 
an alternative to open approach. Am J KidneyDis. 2000;36(3):636-9.24(C)

Os três estudos totalizam 29 pacientes (> 8 anos), com indicação de biópsia 
por acesso aberto devido a: obesidade mórbida, distúrbio na coagulação, falha da 
biópsia percutânea, rim policístico ou cistos renais múltiplos, rim único.

•	 Taxa de sucesso
O espécime renal da biópsia foi adequado para o diagnóstico histopatológico 
em 100% dos casos.

•	 Complicação intraoperatória
Não houve

•	 Complicação pós-operatória tardia
Uma hérnia incisional (local do portal) – 3,4%
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•	 Sangramento intraoperatório
O estudo que avaliou mostrou um sangramento de 5,5 ml em média18.

•	 Tempo de cirurgia
Variou de 3513(C) a 8318(C) minutos

•	 Tempo de internação
Foi de 1,3 dia em média

•	 Biópsia renal laparoscópica por via retroperitoneal (retroperitoneoscopia)

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Repetto L, Oderda M, Soria F, Pisano F, Besso L, Pasquale G, Tizzani A, Gontero P. 
Retroperitoneal laparoscopic kidney biopsy: technical tips for a minimally invasive 
approach. J Endourol. 2011;25(10):1639-42.17(C)

Jesus CM, Yamamoto H, Kawano PR, Otsuka R, Fugita OE. Retroperitoneoscopic renal 
biopsy in children. Int Braz J Urol. 2007;33(4):536-41; discussion 541-3.19(C)

Luque Mialdea R, Martín-Crespo Izquierdo R, Díaz L, Fernández A, Morales D, Cebrían 
J. [Renal biopsy through a retroperitoneoscopic approach: our experience in 53 pediatric 
patients]. Arch Esp Urol. 2006;59(8):799-803.20(C)

Shetye KR, Kavoussi LR, Ramakumar S, Fugita OE, Jarrett TW. Laparoscopic renal 
biopsy: a 9-year experience. BJU Int. 2003;91(9):817-20.22(C)

Caione P, Micali S, Rinaldi S, Capozza N, Lais A, Matarazzo E, Maturo G, Micali F. 
Retroperitoneal laparoscopy for renal biopsy in children. J Urol. 2000;164(3 Pt 2):1080-2; 
discussion 1083.25(C)

Gimenez LF, Micali S, Chen RN, Moore RG, Kavoussi LR, Scheel PJ Jr. Laparoscopic 
renal biopsy. Kidney Int. 1998;54(2):525-9.6(C)

Gaur DD, Agarwal DK, Khochikar MV, Purohit KC. Laparoscopic renal biopsy via 
retroperitoneal approach. J Urol. 1994;151(4):925-6.27(C)

Os sete estudos avaliados somam 232 pacientes (> 2 anos), com indicação de 
biópsia por via aberta em decorrência de: distúrbios na coagulação, hipertensão 
arterial não controlada, uso de anticoagulantes, variações anatômicas, aneurisma 
da artéria renal, obesidade mórbida, cistos múltiplos bilaterais, rim único, falha 
da biópsia percutânea.

•	 Taxa de sucesso
O espécime renal da biópsia foi adequado ao diagnóstico histopatológico 
em uma taxa que variou de 96%22 a 100%.

•	 Complicações
As taxas gerais de complicações variaram de 3%20 a 17,6%19, sendo o 
sangramento o mais frequente.
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•	 Sangramento
O sangramento intraoperatório variou de 15 ml20 a 67 ml22

•	 Conversão
As taxas de conversão variaram entre 0% e 5% (sangramento, visualização 
difícil do rim)19,20,22(C)

•	 Tempo de cirurgia
Variou de 3527(C) a 12322(C) minutos

•	 Tempo de internação
Variou de 1,225(C) a 219,22(C) dias

DISCUSSÃO 

Em situações complexas que requeiram a realização de uma biópsia renal 
quando a via aberta seria indicada, a via laparoscópica oferece um apropriado 
risco-benefício. Mediante essa técnica, o acesso direto ao órgão permite a escolha 
direta da área de tecido que deve ser submetida à biópsia, observando possível 
lesão de qualquer estrutura durante o procedimento e assegurando a hemostasia.

Na falta de Ensaios Clínicos Randomizados e Estudos de Coorte foram incluídas 
apenas Séries de Casos.

Por ausência de evidência consistente disponível, não há como estimar 
benefício da cirurgia (biópsia renal) por via laparoscópica quando comparada com 
o acesso aberto, ou ao compararmos a via transperitoneal com a retroperitoneal, 
ao avaliarmos desfechos como morbidade.

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA GLOBAL DA BIÓPSIA RENAL LAPAROSCÓPICA

A biópsia renal laparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal) pode ser uma

alternativa em casos nos quais o acesso aberto está indicado.

O espécime renal da biópsia laparoscópica é adequado ao diagnóstico histopatológico 
em uma taxa que varia de 96% a 100%.

Não há como estimar o benefício (redução de morbidade) quando comparada com o 
acesso aberto, por falta de estudos comparativos entre as técnicas.
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23 ABLAÇÃO TÉRMICA NOS TUMORES RENAIS
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DA EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO

Avanços importantes em relação ao diagnóstico, epidemiologia, etiologia, 
patologia e tratamento dos Tumores Renais Corticais (TRC) ocorreram nos últimos 
anos. Evidências a respeito da importância da preservação renal associadas à 
segurança oncológica comparável à nefrectomia radical foram responsáveis, entre 
outros fatores, pela ampliação da utilização de terapias preservadoras de néfrons 
em pacientes com lesões em estádio clínico I 1-2-3(C). Entretanto, alguns grupos 
específicos de portadores de TRC pequenos (< 4 cm), incluindo pacientes idosos 
ou com comorbidades importantes, apresentam risco elevado, muitas vezes 
proibitivo, de se submeterem à ressecção cirúrgica. Para esses, terapias menos 
agressivas como a ablação térmica podem representar alternativa segura.

A ablação térmica de massas renais é realizada através da inserção de 
agullhas ou “probes” na lesão, a fim de gerar temperaturas capazes de promover 
morte celular4(C). Entre os métodos atualizados para esse fim, crioablação (CA) e 
radiofrequência (RF) são os mais estudados. Biópsia percutânea para determinação 
histológica da lesão é recomendada antes da realização desses métodos5(C).

MECANISMO DE AÇÃO 

a) Crioablação

A CA é baseada na destruição e morte celular através da manutenção de 
temperatura constante de aproximadamente -40o C. Mecanismos envolvidos na 
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destruição celular incluem desidratação osmótica, desnaturação enzimática, 
disfunção e ruptura da membrana celular e alterações estruturais vasculares6(C).

Após a inserção dos probes, mecanismo utilizando gás (argônio é o mais usado 
atualmente) resulta na formação de uma esfera de gelo que normalmente deve se 
estender de 0,5 a 1 cm dos limites da lesão7(C).

b) Radiofrequência

Nesta modalidade o calor é gerado pela fricção de moléculas de água reagindo à 
radiofrequência, o que ocasiona destruição do tecido tumoral. A morte celular resultante 
ocorre a partir de cinco minutos de exposição a temperaturas acima de 50o C. Entretanto, 
temperaturas acima de 105o C são maléficas ao processo devido à excessiva vaporização 
e a alterações teciduais que dificultam a condução. Portanto, temperaturas entre 50o C e 
100o C devem ser mantidas constantes na área a ser tratada8(C).

TÉCNICA OPERATÓRIA

Previamente à realização da ablação térmica, biópsia percutânea deve ser feita 
para determinação histológica da lesão5-9(C).

a) Crioablação

A crioablação pode ser realizada através de cirurgia aberta, laparoscopia 
ou por via percutânea10-12(C). Devido às vantagens oferecidas pelas técnicas 
minimamente invasivas em relação à morbidade, dor, estética e recuperação 
precoce, a via aberta raramente é utilizada atualmente. A maioria dos centros 
realiza a crioablação de massas renais por acesso laparoscópico, guiada por meio 
de ultrassonografia. A localização do tumor determina a escolha da via de acesso: 
tumores posteriores e laterais são abordados por acesso retroperitonial, enquanto 
nas massas anteriores o acesso transperitonial é o preferido. 

A crioablação por via percutânea pode ser realizada em lesões posteriores 
menores que 3 cm. Apresenta a vantagem de poupar o paciente de um procedimento 
cirúrgico aberto ou laparoscópico. Tomografia computadorizada (TC) é utilizada 
para a localização do tumor, o que proporciona maior segurança na confirmação 
do posicionamento correto dos probes.

Independentemente da via de acesso, probes são inseridos na lesão renal 
guiados por métodos de imagem, gerando uma esfera de gelo que deve se estender 
cerca de 0,5 a 1,0 cm das margens da lesão. De acordo com o tamanho da lesão, 
mais de um probe pode ser inserido. Usualmente dois ciclos de congelamento/
descongelamento são utilizados13-14(C).

b) Radiofrequência

Semelhante à crioablação, a RF pode ser realizada por via laparoscópica ou 
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percutânea. Existe hoje maior experiência com a via percutânea em RF. A escolha da 
via se baseia na localização do tumor, além de sua relação com estruturas vizinhas. 
Quando realizada por via laparoscópica, efeitos térmicos locais não permitem 
acompanhamento simultâneo da lesão por meio da ultrassonografia.

Radiofrequência por via percutânea está indicada em lesões posteriores 
menores que 3 cm que apresentam distância maior que 1 cm do ureter, pelve 
renal, intestino delgado ou cólon15(C). Na presença de lesões próximas do cólon, 
hidrodissecção através de injeção de solução salina entre os órgãos aumenta a 
segurança do procedimento16(C). Fígado ou baço aumentado, que possam interferir 
na passagem segura do probe, representam contraindicações à via percutânea. 

A ablação é realizada com a utilização de aparelhos com impedância de 
200Ω. Mais de um probe pode ser inserido, de acordo com o tamanho da 
lesão. Ablações sequenciais podem ser realizadas para garantir o tratamento 
completo da lesão.

 

OBJETIVO

Identificar a melhor evidência disponível relacionada ao uso da ablação 
térmica (crioablação e radiofrequência), por via laparoscópica ou percutânea, no 
tratamento de tumores renais. 

 

MATERIAL E MÉTODO

A obtenção da evidência a ser utilizada para sustentar o uso da ablação térmica, 
por via laparoscópica ou percutânea, seguiu os passos de: elaboração da questão 
clínica, estruturação da pergunta, busca da evidência, avaliação crítica e seleção 
da evidência.

 

DÚVIDA CLÍNICA

A ablação térmica (crioablação e radiofrequência) é uma alternativa segura e 
eficaz para o tratamento cirúrgico dos tumores renais? 

 

PERGUNTA ESTRUTURADA 

•	 A dúvida clínica é estruturada através dos componentes do P.I.C.O. 
(P (Paciente); I (Intervenção); C (Comparação); O (Outcome)).

 

BASES DE INFORMAÇÃO CIENTÍFICA CONSULTADAS

•	 Primária: PubMed-MEDLINE, EMBASE, SciELO-Lilacs;
•	 Secundária: Biblioteca Cochrane
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ESTRATÉGIAS DE BUSCA DA EVIDÊNCIA 

PubMed-MEDLINE

•	 Kidney Neoplasms OR Carcinoma, Renal Cell) AND (Catheter Ablation OR 
Cryosurgery) AND (Humans[Mesh])

EMBASE

•	 'kidney neoplasm'/exp OR 'kidney neoplasm' AND ('cryoablation'/exp OR 
cryoablation) AND ('radiofrequency'/exp OR radiofrequency) 

Biblioteca Cochrane

•	  (cryotherapy OR cryoablation) AND radiofrequency 

SciELO

•	 cryoablation AND radiofrequency 

TRABALHOS RECUPERADOS

BASE DE INFORMAÇÃO NÚMERO DE TRABALHOS
Primária

PubMed-MEDLINE 882 
EMBASE 333

SciELO 5

Secundária

Biblioteca Cochrane 17

Tabela 1 – Número de trabalhos recuperados com as estratégias de busca 
utilizadas para cada base de informação científica

CRITÉRIOS DE INCLUSÃO DOS TRABALHOS RECUPERADOS

Segundo o desenho de estudo 

•	 Na falta de trabalhos com desenho de estudo do tipo Ensaio Clínico 
Controlado Randomizado (ECR) e a questão clínica considerada relevante, 
foram incluídos como primeira opção Estudo de Coorte Prospectivo e 
segunda Coorte Histórico, com qualidade metodológica avaliada pela 
Escala Newcastle-Ottawa (NOS)17;

•	 Foi considerada na avaliação da evidência analisada a classificação de 
Oxford18, que estabelece a força da evidência.
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Segundo os componentes do P.I.C.O.

•	 Paciente
Paciente com tumor renal

•	 Intervenção
Ablação térmica (AT)
AT laparoscópica
AT percutânea

 
•	 Comparação

Nefrectomia parcial

•	 Outcome (Desfecho)
Desfechos clínicos
Foram incluídos estudos que apresentam apenas um tipo de abordagem 
cirúrgica para a intervenção e controle, respondendo a cada questão clínica.

•	 Segundo o idioma
Só foram incluídos trabalhos disponíveis nas línguas portuguesa, inglesa 
ou espanhola.

•	 Segundo a publicação
Somente os trabalhos cujos textos completos estavam disponíveis foram 
considerados para avaliação crítica.

TRABALHOS SELECIONADOS NA PRIMEIRA AVALIAÇÃO 

•	 Todos os trabalhos recuperados nas bases de informação primária e 
secundária foram avaliados;

•	 Nas bases primárias, após a primeira avaliação crítica, foram selecionados: 
PubMed-MEDLINE (10), EMBASE (nenhum) e SciELO (nenhum). A Tabela 
2 expõe o número de trabalhos avaliados por procedimento;

•	 Na base secundária não foram selecionados trabalhos;
•	 Na busca manual não foram selecionados trabalhos;
•	 Os motivos de inclusão e exclusão dos trabalhos estão dispostos no 

relatório individual de cada comparação avaliada.
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TRATAMENTO NÚMERO DE TRABALHOS
CRIOABLAÇÃO LAPAROSCÓPICA (CAL) X NEFRECTO-

MIA PARCIAL (NP) ROBÓTICA 
1

CAL X NEFRECTOMIA PARCIAL
LAPAROSCÓPICA (NPL)

5*

CAL X NEFRECTOMIA
PARCIAL ABERTA (NPA)

2*

RADIOFREQUÊNCIA PERCUTÂNEA X NEFRECTOMIA 
PARCIAL ABERTA

1

RADIOFREQUÊNCIA LAPAROSCÓPICA X NEFRECTO-
MIA PARCIAL LAPAROSCÓPICA

1

ABLAÇÃO POR RADIOFREQUÊNCIA 
X CRIOABLAÇÃO

1

TOTAL
10

*1 trabalho  
incliuído nas duas respostas

Tabela 2 – Número de trabalhos selecionados para avaliação crítica segundo 
a indicação clínica

EVIDÊNCIA SELECIONADA NA AVALIAÇÃO CRÍTICA

•	 Os trabalhos considerados para sua leitura em texto completo foram 
avaliados criticamente segundo os critérios de inclusão e exclusão, por 
desenho de estudo, P.I.C.O., língua e disponibilidade do texto completo;

•	 De dez trabalhos considerados para avaliação crítica, nenhum foi excluído 
por indisponibilidade de texto completo;

•	 Foram incluídos na avaliação trabalhos do período entre 2000 e 2013.
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Análise crítica da evidência selecionada 
Dados do estudo Pacientes
Referência, desenho de estudo, força da 
evidência

Analisados, diferenças prognósticas

Seleção dos pacientes Seguimento dos pacientes
Critérios de inclusão e exclusão Tempo, perdas (seguimento adequado)

Protocolo de tratamento Análise
Intervenção, controle Analisados intervenção e controle

Desfechos considerados Resultado
Principal, secundário, instrumento de me-
dida do desfecho de interesse, avaliação 
do desfecho

Benefício ou dano em dados absolutos 
Benefício ou dano em média

Amostra
Nível de significância, total de pacientes

EXPOSIÇÃO DOS RESULTADOS DA EVIDÊNCIA SELECIONADA 

•	 Os resultados referentes aos dois tipos de ablação térmica e suas 
comparações serão expostos individualmente, através dos seguintes itens: 
questão clínica, número de trabalhos selecionados (segundo os critérios de 
inclusão), motivos principais de exclusão, e síntese da evidência disponível;

•	 As referências relacionadas aos trabalhos incluídos e excluídos estarão 
dispostas no item Referências;

•	 Para resultados com evidência disponível serão definidos de maneira 
específica, sempre que possível: a população, a intervenção, os desfechos, 
a presença ou ausência de benefício e/ou dano, e as controvérsias; 

•	 Não serão incluídas nos resultados questões relacionadas a custo;
•	 Os desfechos considerados serão limitados à eficácia e segurança das 

intervenções; 
•	 Os resultados serão expostos preferencialmente em dados absolutos, risco 

absoluto, redução do risco absoluto e número necessário para tratar (NNT). 

RESULTADOS

Em cada tema, a síntese da evidência será a forma de expressão da 
aplicação clínica da tecnologia em questão.

Questão clínica
Qual a eficácia e segurança da crioablação laparoscópica comparada com a nefrectomia 
parcial robótica?
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Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
 Coorte Histórico 1 1 0

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Guillotreau J, Haber GP, Autorino R, Miocinovic R, Hillyer S, Hernandez A,

Laydner H, Yakoubi R, Isac W, Long JA, Stein RJ, Kaouk JH. Robotic partial
nephrectomy versus laparoscopic cryoablation for the small renal mass. Eur Urol. 

2012;61(5):899-904.19(B)
 

Em pacientes adultos com massa renal (neoplásica ou não) ≤ 4 cm a crioablação 
laproscópica versus nefrectomia parcial robótica, por via transperitoneal ou retro-
peritoneal:

Resultados em relação aos parâmetros intra e pós-operatórios

•	 Tempo cirúrgico
Diminui o tempo cirúrgico (180 min x 165 min; p = 0,01)

•	 Perda de sangue (ml) 
Diminui (75 ml x 200 ml; p = 0,0001) 

•	 Tempo de internação
Diminui o tempo de internação (p < 0,0001)

•	 Morbidade
Reduz a morbidade em 8% (NNT = 12)

•	 Função renal
Não houve diferença na função renal avaliada pela taxa de filtração 
glomerular, até seis meses (p > 0,05)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Recidiva local
Aumenta o risco de recidiva local em 11%, até cinco meses (NNH = 9)

•	 Metástase 
Aumenta o risco de metástase a distância em 5,3%, até cinco meses (NNH = 19)
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SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CRIOABLAÇÃO COMPARADA COM 
A NEFRECTOMIA PARCIAL ROBÓTICA

A crioablação de tumores renais pequenos (≤ 4 cm), quando comparada com a nefrec-
tomia parcial robótica, melhora parâmetros perioperatórios, porém não tem eficácia on-
cológica (aumenta o risco de recidiva local [11%] e metástase [5,5%]), até cinco meses. 

Questão clínica
Qual a eficácia e segurança da crioablação laparoscópica comparada com a nefrectomia 
parcial laparoscópica?

Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
 Coorte Histórico 4 4

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Haramis G, Graversen JA, Mues AC, Korets R, Rosales JC, Okhunov Z, Badani KK, Gup-
ta M, Landman J. Retrospective comparison of laparoscopic partial nephrectomy versus 
laparoscopic renal cryoablation for small (<3.5 cm) cortical renal masses. J Laparoen-
dosc Adv Surg Tech A. 2012; 22(2):152-7.20(B)

Haber GP, Lee MC, Crouzet S, Kamoi K, Gill IS. Tumour in solitary kidney: laparoscopic 
partial nephrectomy vs laparoscopic cryoablation. BJU Int. 2012;109(1):118-24.21(B)

O'Malley RL, Berger AD, Kanofsky JA, Phillips CK, Stifelman M, Taneja SS. A

matched-cohort comparison of laparoscopic cryoablation and laparoscopic partial

nephrectomy for treating renal masses. BJU Int. 2007;99(2):395-8.22(B)

Hruby G, Reisiger K, Venkatesh R, Yan Y, Landman J. Comparison of

laparoscopic partial nephrectomy and laparoscopic cryoablation for renal hilar

tumors. Urology. 2006;67(1):50-4.23(B)

Em pacientes adultos com massa renal (neoplásica ou não) ≤ 4 cm, em média, 
a crioablação laparoscópica versus a nefrectomia parcial laparoscópica, por via 
transperitoneal ou retroperitoneal:

Resultados em relação aos parâmetros intra e pós-operatórios

•	 Tempo cirúrgico
Diminui o tempo cirúrgico20-22(B) (p < 0,01)

•	 Perda de sangue (ml) 
Diminui o sangramento20-21-22(B) (p < 0,007)
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•	 Tempo de internação
Reduz o tempo de internação20(B) (p < 0,05)

•	 Complicações intraoperatórias 
Não houve diferença20-21(B) (NNT = NS)

•	 Complicações pós-operatórias (até 30 dias) 
Reduz a taxa de complicações pós-operatórias em 7-16% (NNT = 14 - 6)21(B)

•	 Função renal
Preserva mais a função renal, reduzindo menos a taxa de filtração 
glomerular, até três meses21(B) (p = 0,02)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Recidiva local
Aumenta recidiva em 13% (NNH = 8), em três e cinco anos21(B)

•	 Metástase 
Não há diferença no risco de metástase, até cinco anos (NNH = NS)21(B)

•	 Sobrevida doença específica
Diminui a sobrevida doença específica até cinco anos21(B) (p = 0,005)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CRIOABLAÇÃO LAPAROSCÓPICA VERSUS 
A NEFRECTOMIA PARCIAL LAPAROSCÓPICA.

A crioablação de tumores renais pequenos (≤ 4 cm), quando comparada com a nefrecto-
mia parcial laparoscópica, diminui complicações intra e pós-operatórias, porém aumenta 
o risco de recidiva e diminui a sobrevida doença específica até cinco anos. (Força da 
evidência 2C)

Questão clínica
Existe diferença em relação aos parâmetros perioperatórios e à eficácia oncoló-
gica comparando a crioablação laparoscópica (transperitoneal ou retroperitoneal) 
de massa renal pequena (< 3 cm em média), neoplásica ou não, com a nefrecto-
mia parcial aberta?
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Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Estudo Coorte Histórico 1 1 0 

Revisão sistemática 1 1 0

*Não existe sobreposição considerável de pacientes entre a revisão sistemática e os estudos individuais

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Klatte T, Grubmüller B, Waldert M, Weibl P, Remzi M. Laparoscopic cryoablation

versus partial nephrectomy for the treatment of small renal masses: systematic

review and cumulative analysis of observational studies. Eur Urol. 2011;60(3):435-43. 24(B)

Klatte T, Mauermann J, Heinz-Peer G, Waldert M, Weibl P, Klingler HC, Remzi M.

Perioperative, oncologic, and functional outcomes of laparoscopic renal

cryoablation and open partial nephrectomy: a matched pair analysis. J Endourol.

2011;25(6):991-7.25(B)

Em pacientes adultos com massa renal pequena (< 3 cm em média), neoplásica 
(T1aN0M0) ou não, a crioablação laparoscópica versus a nefrectomia parcial aberta 
por via transperitoneal ou retroperitoneal:

Resultados em relação aos parâmetros intra e pós-operatórios

•	 Taxa de complicações (Critérios de Martin et al.26) perioperatórios
Diminui a taxa total de complicações maiores (p < 0,001) e não altera a taxa 
de complicações menores (p = 0,07)24(B)

•	 Função renal
Não há diferença na função renal avaliada pela taxa de filtração glomerular 
em três meses25(B) (p = 0,60)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Recidiva (três anos)
Aumenta o risco de recidiva em 11% (NNH = 9)25(B)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CRIOABLAÇÃO LAPAROSCÓPICA VERSUS A NE-
FRECTOMIA PARCIAL ABERTA

A crioablação comparada com a nefrectomia parcial aberta, de massa renal pequena (< 
3 cm), neoplásica (T1aN0M0) ou não, diminui complicações maiores perioperatórias (2A), 
mas aumenta a recidiva neoplásica em 11% (NNH = 9) até três anos. (2C)

Livro Diretrizes AMB Final.indd   262 12/08/2014   11:45:57



Diretrizes Urologia 263

Questão clínica
Qual a eficácia e segurança da ablação de tumores renais por radiofrequência percutâ-
nea quando comparada com a nefrectomia parcial aberta?

 

Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
 Estudo Coorte 

Histórico
1 1 0

EVIDÊNCIA SELECIONADA
Sung HH, Park BK, Kim CK, Choi HY, Lee HM. Comparison of percutaneous

radiofrequency ablation and open partial nephrectomy for the treatment of size-

and location-matched renal masses. Int J Hyperthermia. 2012;28(3):227-34.27(B)

 

Em pacientes adultos com massa renal < 2,5 cm, em média, e estádio T1aN0M0 
quando neoplásica a ablação por radiofrequência percutânea [ARF] versus nefrec-
tomia parcial aberta [NPA]:

•	 Função renal (até 12 meses)
Preserva mais a função renal, reduzindo menos a taxa de filtração 
glomerular (p < 0,05)

•	 Sobrevida livre de recorrência (três anos)
Não há diferença na sobrevida livre de recorrência até três anos (ARF 
94,7% e NPA 98,9; p = 0,266) 

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA ABLAÇÃO DE TUMOR RENAL POR RADIOFRE-
QUÊNCIA PERCUTÂNEA VERSUS NEFRECTOMIA PARCIAL ABERTA

Em pacientes com carcinoma de células renais (T1aN0M0; < 2,5 cm em média), a ablação 
percutânea por radiofrequência, comparada com a nefrectomia parcial aberta, preserva 
mais a função renal, e não existe diferença na sobrevida livre de recidiva até três anos. (2C)

Questão clínica
Qual a eficácia e segurança da ablação por radiofrequência via laparoscópica de massa 
renal (< 3 cm em média) quando comparada com a nefrectomia parcial laparoscópica? 
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Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Coorte Histórico 1 1 0

EVIDÊNCIA SELECIONADA
Bird VG, Carey RI, Ayyathurai R, Bird VY. Management of renal masses with

laparoscopic-guided radiofrequency ablation versus laparoscopic partial

nephrectomy. J Endourol. 2009;23(1):81-8.28(B)

Em pacientes adultos com massa renal (< 3 cm em média), exofítica ou 
endofítica, a ablação por radiofrequência laparoscópica transperitoneal comparada 
com a nefrectomia parcial laparoscópica transperitoneal: 

Resultados em relação aos parâmetros intra e pós-operatórios

•	 Tempo de internação
Diminui o tempo de internação (p < 0,05)

•	 Perda de sangue
Diminui o sangramento (p < 0,05)

•	 Complicações intra e pós-operatórias
Não há diferença no número de complicações intra e pós-operatórias (p > 0.05)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Recidiva
Não há diferença no número de pacientes com recidiva até dois anos 
(NNT= NS)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA ABLAÇÃO DE TUMOR RENAL POR RADIOFRE-
QUÊNCIA LAPAROSCÓPICA VERSUS NEFRECTOMIA PARCIAL LAPAROSCÓPICA

A ablação por radiofrequência laparoscópica transperitoneal, de tumores renais peque-
nos (< 3 cm), comparada com a nefrectomia parcial laparoscópica transperitoneal, di-
minui perda de sangue e complicações intra e pós-operatórias. Não há diferença no 
número de recidivas até dois anos. (2C)
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Questão clínica
Existe diferença quanto à eficácia e segurança quando comparamos os dois tipos 
de ablação térmica (crioablação [CA] versus ablação por radiofrequência [ARF]) para 
tumores renais? 

Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Meta-análise 1 1 0

EVIDÊNCIA SELECIONADA
Kunkle DA, Uzzo RG. Cryoablation or radiofrequency ablation of the small renal mass: a 
meta-analysis. Cancer. 2008 Nov 15;113(10):2671-80.29(B)

Meta-análise com busca até outubro de 2007, recuperando 47 estudos não 
randomizados comparativos e séries de casos. Inclui 1.375 pacientes com tumor 
renal esporádico; 2,6cm de diâmetro em média; doença clinicamente localizada 
(sem maior definição). Foram excluídos estudos que abrangeram apenas tumores 
hereditários ou metastáticos.
Técnica: dos procedimentos de ARF, 94% foram realizados pela via percutânea e 
6% por laparoscopia. A CA foi realizada por via percutânea em 23% dos casos e 
cirurgicamente em 77% (dos quais 12% abertas e 65% laparoscópicas).
Número de tumores analisados: 1.375 (775 ARF e 600 CA)
Seguimento: 19 meses (média)
Biópsia antes da ablação: ARF 8,5% versus CA 1,3%; (p < 0,0001)

RESULTADOS:

Não foram avaliados desfechos relacionados à segurança dos procedimentos.

•	 Retratamento
A crioablação reduz o risco de retratamento em 7,2%, até 19 meses, quando 
comparada com a ARF (NNT = 14).

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Recidiva local (evidência radiográfica ou histopatológica da doença 
residual após o tratamento inicial independentemente do tempo de recidiva).
A crioablação reduz o risco de recidiva local em 7,7%, quando comparada 
com a ablação por radiofrequência (NNT = 13), até 19 meses.

•	 Metástase
Não houve diferença no risco de metástase (NNT = NS), até 19 meses.
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SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA EFICÁCIA ONCOLÓGICA QUANDO COMPARADA A 
ARF COM A CA

A crioablação comparada com a ARF reduz o risco de recidiva local em 7,7% (NNT = 13); 
reduz a necessidade de retratamento em 7,2% (NNT = 14); e não há diferença entre os 
procedimentos em relação ao risco de metástase, até 19 meses. (2A)

DISCUSSÃO 

A ablação térmica (crioablação ou ablação por radiofrequência) é alternativa 
segura para tratamento de tumores renais pequenos (< 4 cm).

Os vieses importantes encontrados durante análise crítica dos estudos incluídos 
nesta Diretriz de Tecnologia correspondem a:

•	 Falta de Ensaios Clínicos Controlados Randomizados ou comparativos 
prospectivos;

•	 Seguimento curto dos pacientes, para responder a algumas questões 
clínicas, o que pode prejudicar a avaliação da eficácia oncológica;

•	 Características prognósticas importantes como tamanho e localização do 
tumor variaram entre os estudos;

•	 A técnica de ablação e o método de imagem variaram entre os estudos;
•	 Uso do CT para avaliar sucesso do tratamento e não biópsia em alguns estudos.

Foram incluídos somente estudos que avaliaram pelo menos um desfecho 
clínico ou clinicamente relevante. 

Quando existia mais de uma publicação do mesmo estudo, foi avaliado apenas 
aquele cujo desfecho clínico era considerado relevante.

A inclusão de Estudo de Coorte Histórico deixa os resultados vulneráveis ao 
viés de verificação. 

SÍNTESE GLOBAL DA EVIDÊNCIA DO USO DA ABLAÇÃO TÉRMICA NO TRATAMEN-
TO DE TUMORES RENAIS

A crioablação laparoscópica de tumores renais pequenos (< 4 cm), quando comparada à 
nefrectomia parcial (robótica, laparoscópica ou aberta): aumenta o risco de recidiva entre 
11% e 13%, e não há diferença em relação ao risco de metástase até cinco anos; reduz 
complicações intra e pós-operatórias e preserva mais a função renal. (2C) 

A ablação de tumores renais pequenos (< 4 cm) por radiofrequência via percutânea e 
laparoscópica comparada com a nefrectomia parcial aberta e nefrectomia parcial lapa-
roscópica, respectivamente, não mostra diferença no risco de recidiva (NNT = NS) até 2 
anos; reduz complicações intra e pós-operatórias e preserva mais a função renal. (2C)

A crioablação comparada com a ARF reduz o risco de recidiva local em 7,7% (NNT = 13); 
reduz a necessidade de retratamento em 7,2% (NNT = 14); e não há diferença entre os 
procedimentos em relação ao risco de metástase, até 19 meses. (2A)
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GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DA EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.

INTRODUÇÃO

A cistectomia radical aberta com linfadenectomia pélvica e derivação urinária 
permanece como o tratamento padrão ouro para pacientes com câncer de bexiga 
músculo invasivo e para aqueles tumores recorrentes, não invasivos e de alto grau. 
Entretanto, com a revolução da cirurgia laparoscópica e robótica no tratamento da 
prostatectomia radical, o manejo cirúrgico do câncer de bexiga vem sendo o foco 
dos procedimentos minimamente invasivos1(C).

A primeira cistectomia laparoscópica foi realizada por Parra et al. em 1992 para 
tratamento de piocistite2(C). Em 1995, Badajoz et al. publicaram a primeira cistectomia 
radical laparoscópica para o tratamento do câncer de bexiga músculo invasivo3(C).

A cirurgia robótica surgiu como uma recente evolução ao acervo da cirurgia 
minimamente invasiva. Apresenta como vantagens visão tridimensional e 
magnificada, maior grau de movimentos de pulso, diminuição do tremor da mão e 
promoção de menor curva de aprendizado em relação à cirurgia laparoscópica. A 
primeira cistectomia radical assistida por robô foi realizada em 2002 em Frankfurt, 
na Alemanha4(C). Desde então, várias publicações de séries de casos vêm 
comprovando a aplicabilidade da cistectomia assistida por robô.

A indicação de cistectomia radical laparoscópica ou assistida por robô deve ser 
a mesma que aquela da cirurgia aberta, porém, conforme a curva de aprendizado 
nas técnicas minimamente invasivas, estas devem ser oferecidas para pacientes 
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com tumores não volumosos e confinados à bexiga. Presença de linfadenopatia 
extensa, doença localmente avançada, coagulopatias, obesidade mórbida, 
cirurgias abdominais prévias, radioterapia ou quimioterapia neoadjuvante são 
contraindicações relativas e devem ser estudadas caso a caso1(C).

ASPECTOS TÉCNICOS 

Técnica cirúrgica

O paciente é posicionado em litotomia com braços ao longo do corpo e 
leve declive.

O cirurgião deve se posicionar do lado esquerdo do paciente juntamente com 
o primeiro auxiliar, e o primeiro auxiliar se posiciona do lado direito do paciente.

O primeiro trocarte de 10 mm é introduzido 2 cm acima da cicatriz umbilical 
onde realizado o pneumoperitôneo e introduzida a ótica. Demais trocateres são 
introduzidos em forma de V invertido.

Dissecção dos ureteres do cruzamento das artérias ilíacas comuns bilateralmente 
e secção dos mesmos na junção vesicoureteral preservando a gordura periureteral.

Incisão do peritônio do espaço retovesical. Dissecção, ligadura e secção dos 
vasos deferentes, dissecção das vesículas seminais.

Incisão da lamina posterior da fáscia de Denonvillieres e ligadura dos pedículos 
laterais e posteriores da bexiga. 

Dissecção do úraco e face anterior da bexiga. Incisão da fáscia endopévica 
bilateralmente, ligadura e secção do complexo da veia dorsal e da uretra. 

A linfadenectomia pélvica é realizada após a retirada da peça cirúrgica. 

OBJETIVO

Identificar a melhor evidência disponível, na atualidade, relacionada ao uso da 
cistectomia radical e derivações urinárias por via laparoscópica no tratamento do câncer 
de bexiga músculo invasivo ou tumores recorrentes não invasivos e de alto grau. 

MATERIAL E MÉTODO

A obtenção da evidência a ser utilizada para sustentar o uso da cirurgia por via 
videolaparoscópica seguiu os passos de: elaboração da questão clínica, estruturação 
da pergunta, busca da evidência, avaliação crítica e seleção da evidência.

DÚVIDA CLÍNICA

A via videolaparoscópica é uma alternativa segura e eficaz para o tratamento 
cirúrgico do câncer da bexiga? 
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PERGUNTA ESTRUTURADA 

•	 A dúvida clínica é estruturada por meio dos componentes do P.I.C.O. 
(P (Paciente); I (Intervenção); C (Comparação); O (Outcome)).

BASES DE INFORMAÇÃO CIENTÍFICA CONSULTADAS

•	 Primária: PubMed-MEDLINE, EMBASE, SciELO-Lilacs;
•	 Secundária: Biblioteca Cochrane.

ESTRATÉGIAS DE BUSCA DA EVIDÊNCIA 

PubMed-MEDLINE

•	 (Urinary Bladder Neoplasms OR Cancer) AND Cystectomy* AND 
(Laparoscopy* OR Surgical Procedures, Minimally Invasive OR Robotics* 
OR robotic-assisted OR Open Surgery OR open cystectomy)

EMBASE

•	 bladder neoplasms'/exp OR 'bladder neoplasms' AND ('cystectomy'/exp 
OR cystectomy) AND ('laparoscopy'/exp OR laparoscopy OR 'robotics'/exp 
OR 'robotics')

Biblioteca Cochrane

•	 'bladder neoplasms AND cystectomy 

SciELO

•	 cystectomy

TRABALHOS RECUPERADOS

BASE DE INFORMAÇÃO NÚMERO DE TRABALHOS
Primária

PubMed-MEDLINE 1143

EMBASE 577

SciELO 138

Secundária

Biblioteca Cochrane 175

Tabela 1 – Número de trabalhos recuperados com as estratégias de busca 
utilizadas para cada base de informação científica
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CRITÉRIOS DE INCLUSÃO DOS TRABALHOS RECUPERADOS

Segundo o desenho de estudo 

Foram incluídos trabalhos com desenho de Ensaio Clínico Controlado 
Randomizado (ECR); na falta de ECRs e a questão clínica considerada relevante, 
foram incluídos como primeira opção Estudo de Coorte Prospectivo e segunda 
Coorte Histórico, com qualidade metodológica avaliada pela Escala Newcastle-
Ottawa (NOS)5.

•	 A qualidade metodológica dos ECRs foi avaliada segundo o Escore de 
Jadad6, porém não foi usada como critério de exclusão, sendo considerada 
na avaliação da evidência analisada segundo a classificação de Oxford7, 
que estabelece a força da evidência;

•	  Não foi utilizado o erro tipo II na seleção dos estudos, para não produzir 
uma limitação ainda maior na seleção.

Segundo os componentes do P.I.C.O.

•	 Paciente
Paciente com indicação de cistectomia radical e derivação urinária por 
neoplasia

•	 Intervenção
Cistectomia radical com linfadenectomia e derivação urinária (intra ou 
extracorpórea) videolaparoscópica 

•	 Comparação
Acesso aberto
Laparoscópica robô-assistida

•	 Outcome (Desfecho)
Desfechos clínicos

Segundo o idioma

•	 Só foram incluídos trabalhos disponíveis nas línguas portuguesa, inglesa 
ou espanhola.

Segundo a publicação

•	 Somente os trabalhos cujos textos completos estavam disponíveis foram 
considerados para avaliação crítica.
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TRABALHOS SELECIONADOS NA PRIMEIRA AVALIAÇÃO 

•	 Todos os trabalhos recuperados nas bases de informação primária e 
secundária foram avaliados;

•	 Nas bases primárias, após a primeira avaliação crítica, foram selecionados: 
PubMed-MEDLINE (14), EMBASE (8) e SciELO (nenhum). A Tabela 2 
expõe o número de trabalhos avaliados por procedimento;

•	 Na base secundária não foram selecionados trabalhos;
•	 Na busca manual não foram selecionados trabalhos;
•	 Os motivos de inclusão e exclusão dos trabalhos estão dispostos no 

relatório individual de cada comparação de via de acesso avaliada.

TRATAMENTO NÚMERO DE TRABALHOS
ACESSO LAPAROSCÓPICO vs.

ACESSO ABERTO
9

LAPAROSCÓPICA ROBÔ-ASSISTIDA vs.
ACESSO ABERTO

7

LAPAROSCÓPICA vs. LAPAROSCÓPICA
ROBÔ-ASSISTIDA

4

DERIVAÇÃO URINÁRIA POR TÉCNICA INTRACORPÓ-
REA vs. EXTRACORPÓREA

2

TOTAL 22

Tabela 2 – Número de trabalhos selecionados para avaliação crítica se-
gundo a indicação clínica

EVIDÊNCIA SELECIONADA NA AVALIAÇÃO CRÍTICA

•	 Os trabalhos considerados para sua leitura em texto completo foram 
avaliados criticamente segundo os critérios de inclusão e exclusão, por 
desenho de estudo, P.I.C.O., língua e disponibilidade do texto completo;

•	 De 22 trabalhos considerados para avaliação crítica, nenhum foi excluído 
por indisponibilidade de texto completo;

•	 Foram incluídos na avaliação trabalhos do período entre 1998 e 2013;
•	 Quando, após a aplicação dos critérios de inclusão e exclusão, a evidência 

selecionada na busca era definida como Ensaio Clínico Controlado 
Randomizado (ECR) e submetida a um Checklist apropriado de avaliação 
crítica (Tabela 3).

•	 A avaliação crítica do ECR permite classificá-lo segundo o escore JADAD, 
considerando os Ensaios JADAD < três (3) como inconsistentes, e aqueles 
com escore ≥ três (3), consistentes.
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Roteiro de Avaliação Crítica de Ensaios Clínicos Controlados Randomizados (Checklist)

Análise crítica da evidência selecionada 
Dados do estudo Cálculo da amostra
Referência, Desenho de estudo, JADAD, 
força da evidência

Diferenças estimadas, poder, nível de sig-
nificância, total de pacientes

Seleção dos pacientes Pacientes
Critérios de inclusão e exclusão Recrutados, randomizados, diferenças 

prognósticas

Randomização Seguimento dos pacientes
Descrição e alocação vendada Tempo, perdas, migração

Protocolo de tratamento Análise
Intervenção, controle e cegamento Intenção de tratamento, analisados inter-

venção e controle

Desfechos considerados Resultado
Principal, secundário, instrumento de me-
dida do desfecho de interesse

Benefício ou dano em dados absolutos
Benefício ou dano em média

EXPOSIÇÃO DOS RESULTADOS DA EVIDÊNCIA SELECIONADA 

•	 Os resultados referentes às diferentes vias de acesso e suas 
comparações serão expostos individualmente, por meio dos seguintes 
itens: questão clínica, número de trabalhos selecionados (segundo 
os critérios de inclusão), motivos principais de exclusão, e síntese da 
evidência disponível;

•	  As referências relacionadas aos trabalhos incluídos e excluídos estarão 
dispostas no item Referências;

•	  Para resultados com evidência disponível serão definidos de maneira 
específica, sempre que possível: a população, a intervenção, os desfechos, 
a presença ou ausência de benefício e/ou dano, e as controvérsias;

•	  Não serão incluídas nos resultados questões relacionadas a custo;
•	 Os desfechos considerados serão limitados à eficácia e segurança das 

intervenções; 
•	 Os resultados serão expostos preferencialmente em dados absolutos, risco 

absoluto, redução do risco absoluto e número necessário para tratar (NNT). 

RESULTADOS

Em cada tema a síntese da evidência será a forma de expressão da aplicação 
clínica da tecnologia em questão.
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Questão clínica
A via videolaparoscópica é uma alternativa segura e eficaz à via aberta para o tratamen-
to do carcinoma vesical com cistectomia radical e linfadenectomia? 

Na falta de ECRs para responder a essa questão, foram incluídos estudos 
coorte prospectivo.

Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Estudo Coorte 8 5 38,9,10 Coorte histórico

Revisão 1 0 111 Selecionado
série de casos

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Moudouni S, Lakmich A, Kabbour J, Daham Z, Sarf I. Laparoscopic versus open radical 
cystectomy: Prospective nonrandomized comparison of morbidity and pathlogical 
measures of early oncological efficacy. Urology 2011 78:3 suppl. 1 (S21).12(B)

Wang SZ, Chen Y, Lin HY, Chen LW. Comparison of surgical stress response to 
laparoscopic and open radical cystectomy. World J Urol. 2010;28(4):451-5.13(B)

Guillotreau J, Gamé X, Mouzin M, Doumerc N, Mallet R, Sallusto F, Malavaud B, 
Rischmann P. Radical cystectomy for bladder cancer: morbidity of laparoscopic versus 
open surgery. J Urol. 2009;181(2):554-9; discussion 559.14(B)

Hemal AK, Kolla SB. Comparison of laparoscopic and open radical

cystoprostatectomy for localized bladder cancer with 3-year oncological followup: a single 
surgeon experience. J Urol. 2007;178(6):2340-3.15(B)

Porpiglia F, Renard J, Billia M, Scoffone C, Cracco C, Terrone C, Scarpa RM.

Open versus laparoscopy-assisted radical cystectomy: results of a prospective

study. J Endourol. 2007;21(3):325-9.16(B)

Pacientes adultos com tumor localizado na bexiga e ausência de metástase

Resultados em relação aos parâmetros perioperatórios

•	 Tempo cirúrgico
Dois estudos não mostram diferença (p > 0,05) e três mostram aumento.(p < 0,05)

•	 Perda de sangue (ml) e taxas de transfusão
Diminui ou pelo menos não existe diferença na perda de sangue. 
Diminui a taxa de hemotransfusão (p < 0,05)
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•	 Uso de analgésicos
Diminui o uso de analgésicos (p < 0,05)

•	 Tempo de internação
Diminui o tempo de internação (p < 0,05)

•	 Íleo adinâmico
Diminui o tempo de íleo adinâmico

•	 Síndrome da Resposta Inflamatória Sistêmica (SRIS)
Não reduz o risco da SRIS (NNT = NS), mas diminui o tempo de duração 
(p = 0,032)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Margens cirúrgicas comprometidas
Não há diferença no número de pacientes com margens cirúrgicas 
comprometidas (NNT = NS)

•	 Número de linfonodos dissecados
Não há diferença no número de linfonodos dissecados (p > 0,05)

•	 Sobrevida livre de recidiva
Não há diferença no número de pacientes com recidiva na análise até 38 
meses (NNT = NS)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CIRURGIA POR ACESSO VIDEOLAPAROSCÓPICO 
COMPARADO COM O ABERTO PARA CISTECTOMIA RADICAL, LINFADENECTO-
MIA E DERIVAÇÃO URINÁRIA

Em pacientes com neoplasia de bexiga e indicação de cistectomia radical com linfadenecto-
mia e derivação urinária, o acesso laparoscópico, comparado com o aberto, melhora alguns 
parâmetros perioperatórios (perda de sangue, taxas de transfusão, uso de analgésicos, tem-
po de internação, íleo adinâmico, Síndrome da Resposta Inflamatória Sistêmica [SRIS]); não 
há diferença na eficácia oncológica quando são avaliados número de linfonodos dissecados, 
margens cirúrgicas comprometidas e sobrevida livre de recidiva até três anos.

Questão clínica
A via laparoscópica robô-assistida é uma alternativa segura e eficaz à via aberta para o 
tratamento do carcinoma vesical com cistectomia radical e linfadenectomia? 

Para a resposta a essa pergunta foram selecionados apenas ECRs
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Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Ensaio Clínico
Randomizado 

5 3 217,18 Duplicatas

Revisão 2 0 219,20 Revisão incluindo coor-
te histórico e um ECR23

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Parekh DJ, Messer J, Fitzgerald J, Ercole B, Svatek R. Perioperative outcomes and 
oncologic efficacy from a pilot prospective randomized clinical trial of open versus robotic 
assisted radical cystectomy. J. Urol. 2013,189(2):474-479.21(B)

Udell I., Kurpad R., Smith A.B., Woods M.E., Wallen E, Nielsen M, Pruthi RS. Prospective 
randomized controlled trial of robotic versus open radical cystectomy for bladder cancer: 
Median 3-year follow-up results. Jam Cool Surg. 2012; 215(3 suppl. 1):S147-8.22(B)

Nix J, Smith A, Kurpad R, Nielsen ME, Wallen EM, Pruthi RS. Prospective randomized 
controlled trial of robotic versus open radical cystectomy for bladder cancer: perioperative 
and pathologic results. Eur Urol. 2010;57(2):196-201.23(B)

Pacientes adultos com tumor localizado na bexiga e ausência de metástase

Resultados em relação aos parâmetros perioperatórios

•	 Tempo cirúrgico
Um estudo mostra aumento do tempo cirúrgico (p < 0,0001)23 e outro não 
mostra diferença (p = 0,329)21(B)

•	 Perda de sangue (ml) e taxas de transfusão
Diminui a perda de sangue (p < 0,05)
Não há diferença nas taxas de transfusão (p = 0,41)

•	 Uso de analgésicos
Diminui o uso de analgésicos após a alta hospitalar (p > 0,05)

•	 Tempo de internação
Não houve diferença (p > 0,05)

•	 Pacientes com complicações pós-operatórias precoces 
(Classificação de Clavien)
Não houve diferença (NNT = NS)
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•	 Pacientes com complicações pós-operatórias tardias (30 - 90 dias)
Não houve diferença (p = 0,86)

•	 Íleo adinâmico
Diminui a duração do íleo adinâmico (p=0,05)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Margens cirúrgicas comprometidas
Não há diferença no número de pacientes com margens cirúrgicas 
comprometidas (NNT = NS)

•	 Número de linfonodos dissecados
Não há diferença no número de linfonodos dissecados (p > 0,10)

•	 Sobrevida livre de recidiva (36 meses)
Não há diferença no número de pacientes com recidiva na análise até 36 
meses (NNT = NS).

•	 Sobrevida global
Não reduz o risco de morte por qualquer causa até 36 meses (NNT = NS)

•	 Sobrevida doença específica
Não reduz morte (doença específica) até 36 meses (NNT = NS)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CIRURGIA LAPAROSCÓPICA ROBÔ-ASSISTIDA 
COMPARADA COM A ABERTA PARA CISTECTOMIA RADICAL, LINFADENECTO-
MIA E DERIVAÇÃO URINÁRIA

Em pacientes com neoplasia de bexiga e indicação de cistectomia radical com linfade-
nectomia e derivação urinária, o acesso laparoscópico robô-assistido, comparado com o 
aberto, melhora alguns parâmetros perioperatórios (perda de sangue, uso de analgési-
cos, íleo adinâmico); não há diferença na eficácia oncológica quando são avaliados nú-
mero de linfonodos dissecados, margens cirúrgicas comprometidas e sobrevida global, 
sobrevida doença específica e recidiva até três anos.

Questão clínica
Existe diferença em relação aos parâmetros perioperatórios e eficácia oncológica na 
comparação da via laparoscópica robô-assistida com a laparoscópica no tratamento do 
carcinoma vesical com cistectomia radical e linfadenectomia? 

Na falta de ECRs para responder a essa questão, foram incluídos estudos 
coorte prospectivo.
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Evidência selecionada

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Estudo Coorte 2 2 0

Revisão 2 0 220,1 Revisão Narrativa

EVIDÊNCIAS SELECIONADAS
Khan MS, Challacombe B, Elhage O, Rimington P, Coker B, Murphy D, Grieve 

A, Dasgupta P. A dual-centre, cohort comparison of open, laparoscopic and robotic-assisted 
radical cystectomy. Int J Clin Pract. 2012;66(7):656-62.24(B)

Abraham JB, Young JL, Box GN, Lee HJ, Deane LA, Ornstein DK. Comparative analysis 
of laparoscopic and robot-assisted radical cystectomy with ileal conduit urinary diversion. 
J Endourol. 2007; 21(12):1473-80. 25(B)

Pacientes adultos com tumor localizado na bexiga e ausência de metástase 

Resultados em relação aos parâmetros perioperatórios

•	 Tempo cirúrgico
Um estudo mostra aumento do tempo cirúrgico (p < 0.0001)24(B) e o outro 
não mostra diferença (p = 0,71)25(B)

•	 Perda de sangue
Um estudo mostra redução (p = 0.0009)27 e o outro não mostra diferença 
(p = 0,69)24(B)

•	 Transfusão 
Reduz o risco de transfusão em 21% (NNT = 5)

•	 Tempo de internação
Um estudo mostra redução (p = 0,001)25(B) e o outro não mostra diferença 
(p = 0,35)25(B)

•	 Complicações (intra e pós-operatórias)
Reduz o risco em 41% (NNT = 2)

Resultados em relação à eficácia oncológica

•	 Margens cirúrgicas comprometidas
Não há diferença no número de pacientes com margens cirúrgicas 
comprometidas (NNT = NS)
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•	 Número de linfonodos dissecados
Não há diferença no número de linfonodos dissecados (p > 0,09)

•	 Recidiva (três anos)
Não reduz o risco de recidiva em três anos (NNT = NS)

•	 Sobrevida global
Não houve diferença no risco de morte por qualquer causa até três anos 
(NNT = NS)

•	 Sobrevida doença específica
Aumenta em 14% o risco de morte doença específica (NNH = 7)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA CIRURGIA LAPAROSCÓPICA ROBÔ-ASSISTIDA 
COMPARADA COM A LAPAROSCÓPICA PARA CISTECTOMIA RADICAL, LINFA-
DENECTOMIA E DERIVAÇÃO URINÁRIA

Em pacientes com neoplasia de bexiga e indicação de cistectomia radical com linfa-
denectomia e derivação urinária, o acesso laparoscópico robô-assistido, comparado 
com o laparoscópico, reduz o risco de transfusão (NNT = 5), diminui o tempo de 
internação e reduz complicações (NNT = 2); não há diferença na eficácia oncológica 
quando são avaliados número de linfonodos dissecados, margens cirúrgicas compro-
metidas, recidiva (três anos), sobrevida global (três anos); aumentou o risco de morte 
doença específica em 14% na análise de três anos (NNH = 7).

Questão clínica
Na via de acesso laparoscópica, qual o melhor método para derivação urinária: intra ou 
extracorpórea?

Na cirurgia robô-assistida, qual o melhor método para a derivação urinária: intra ou ex-
tracorpórea?

Evidência selecionada (derivação urinária por laparoscopia)

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Estudo Coorte Histórico 1 1 0

EVIDÊNCIA SELECIONADA
Haber GP, Campbell SC, Colombo JR Jr, Fergany AF, Aron M, Kaouk J, Gill IS. Perioperative 
outcomes with laparoscopic radical cystectomy: "pure laparoscopic" and "open-assisted 
laparoscopic" approaches. Urology. 2007;70(5):910-5.26(B)
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Pacientes adultos com tumor localizado na bexiga e ausência de metástase
 

CISTECTOMIA RADICAL LAPAROSCÓPICA COM DERIVAÇÃO URINÁRIA 
(NEOBEXIGA ORTOTÓPICA OU CONDUTO ILEAL) INTRACORPÓREA VERSUS 
EXTRACORPÓREA

•	 Tempo de cirurgia
Aumenta o tempo cirúrgico (p < 0,0001)

•	 Perda de sangue (ml) e taxas de transfusão
Aumentam a perda de sangue (p = 0,002) e as taxas de transfusão (p = 0,01)

•	 Íleo adinâmico
Aumenta a duração do íleo adinâmico ( p=0,05)

•	 Complicações
Aumenta a taxa de complicações menores

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA DERIVAÇÃO URINÁRIA INTRA VERSUS EXTRACOR-
PÓREA NA CIRURGIA LAPAROSCÓPICA

A derivação urinária (neobexiga ortotópica ou conduto ileal) intracorpórea laparoscópica, 
comparada com a extracorpórea, aumenta: tempo cirúrgico, perda de sangue, transfu-
sões e complicações.

Evidência selecionada (derivação urinária robô-assistida)

Tipo de publicação Total Incluídos Excluídos Motivo de exclusão
Ensaio Clínico 
Randomizado

1 1 0

EVIDÊNCIA SELECIONADA
Poulakis V., Moros V., Kostakos E., Haramis G., Pisiotis N., Wiklund P. Intracorporeal robotic 
(ICRN) versus extracorporeal open neobladder (ECON) formation after robotic-assisted 
radical cystectomy (RARC): preliminary report of a prospective randomized trial Euro Urol. 
Suppl. 2011 10:2 (273).28(B)

Pacientes adultos com tumor localizado na bexiga e ausência de metástase
 

CISTECTOMIA RADICAL LAPAROSCÓPICA ROBÔ-ASSISTIDA COM 
DERIVAÇÃO URINÁRIA (NEOBEXIGA ORTOTÓPICA) INTRACORPÓREA 
VERSUS EXTRACORPÓREA

•	 Tempo de cirurgia
Aumenta o tempo cirúrgico (p < 0,01)
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•	 Aspecto emocional
Não melhora o domínio emocional do SF-36

•	 Complicação
Não há diferença no número de complicações (Clavien IIIb ou maior) (p > 0,05)

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA DA DERIVAÇÃO URINÁRIA INTRA VERSUS 
EXTRACORPÓREA NA CIRURGIA LAPAROSCÓPICA ROBÔ-ASSISTIDA

A derivação urinária (neobexiga ortotópica) intracorpórea robô-assistida, comparada 
com a extracorpórea, aumenta o tempo cirúrgico; não há diferença em complicações e 
na qualidade de vida (emocional).

DISCUSSÃO 

Os acessos videolaparoscópico e robô-assistido são alternativas seguras para 
cistectomia radical com linfadenectomia e derivação urinária.

Os vieses importantes encontrados durante análise crítica dos estudos incluídos 
nesta Diretriz de Tecnologia correspondem a:

•	 Pequeno valor amostral na maioria dos trabalhos, perfazendo erro tipo II 
considerável;

•	 Seguimento curto dos pacientes, o que pode prejudicar a avaliação da 
eficácia oncológica.

Foram incluídos somente estudos que avaliaram pelo menos um desfecho 
clínico ou clinicamente relevante.  

Quando existia mais de uma publicação do mesmo estudo, foi avaliado apenas 
aquele cujo desfecho clínico era considerado relevante.

Na falta de ECRs e Coorte Prospectivo, foi incluído Estudo de Coorte Histórico, 
como ocorreu com a análise da derivação urinária por laparoscopia (intra ou 
extracorpórea), ficando o resultado vulnerável ao viés de verificação.

SÍNTESE GLOBAL DA EVIDÊNCIA

A cistectomia radical e derivações urinárias por via laparoscópica ou robô- 
assistida no tratamento do câncer de bexiga músculo invasivo ou tumores 
recorrentes, não invasivos e de alto grau:

•	 Laparoscópica versus Aberta
Melhora parâmetros perioperatórios (perda de sangue, taxas de transfusão, uso 
de analgésicos, tempo de internação, íleo adinâmico, SRIS); não há diferença 
na eficácia oncológica quando são avaliados número de linfonodos dissecados, 
margens cirúrgicas comprometidas e Sobrevida Livre de Doença, até três anos.
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•	 Laparoscópica robô-assistida versus Aberta
Melhora parâmetros perioperatórios (perda de sangue, uso de analgésicos, 
íleo adinâmico); não há diferença na eficácia oncológica quando são avaliados 
número de linfonodos dissecados, margens cirúrgicas comprometidas, recidiva, 
Sobrevida Global (SG) e Sobrevida Doença Específica (SDE) até 3 anos.

•	 Robô-assistida versus Laparoscópica
Reduz o risco de transfusão (NNT = 5), diminui o tempo de internação e reduz 
complicações (NNT = 2); não há diferença na eficácia oncológica quando 
são analisados número de linfonodos dissecados, margens cirúrgicas 
comprometidas, recidiva (três anos), SG (três anos); aumentou o risco de 
morte doença específica (SDE) em 14% na análise de três anos (NNH = 7).

•	 Avaliação da derivação urinária intracorpórea versus extracorpórea:
Neobexiga ortotópica ou conduto ileal intracorpórea laparoscópica, 
comparada com a extracorpórea, aumenta: tempo cirúrgico, perda de 
sangue, transfusões e complicações;
Neobexiga ortotópica intracorpórea robô-assistida, comparada com a 
extracorpórea: aumenta o tempo cirúrgico; não há diferença em complicações 
e na qualidade de vida (emocional).

SÍNTESE GLOBAL DA EVIDÊNCIA DE CIRURGIA LAPAROSCÓPICA OU ROBÔ-
-ASSISTIDA NA CISTECTOMIA RADICAL

A cirurgia laparoscópica ou a robô-assistida melhoram parâmetros perioperatórios (san-
gramento, íleo adinâmico, uso de analgésicos) quando comparadas com a aberta, porém 
não mostram benefício na eficácia oncológica (número de linfonodos, recidiva, Sobrevida 
Global e Sobrevida Livre de Doença), até três anos.

A cirurgia robô-assistida, comparada com a laparoscópica, mostra melhores resultados 
na análise dos parâmetros perioperatórios (transfusão, complicações [NNT = 2 - 5], tem-
po de internação); mostrou um dano quanto à eficácia oncológica, pois aumentou o risco 
de morte doença específica (três anos) [NNH = 7].

As derivações urinárias extracorpóreas nas cistectomias radicais por videolaparoscopia 
têm melhores resultados.

As derivações urinárias extracorpóreas nas cistectomias radicais robô-assistidas são 
seguras e eficazes.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A revisão bibliográfica de artigos científicos desta diretriz foi realizada na 
base de dados MEDLINE, Cochrane e SciELO. A busca de evidências partiu de 
cenários clínicos reais e utilizou palavras-chaves (MeSH terms) agrupadas nas 
seguintes sintaxes: (Penis OR Scrotum OR Glans Penis) AND (Ligaments OR 
Traction OR Adipose Tissue OR Bioplasty OR Hyaluronic Acid OR Biocompatible 
Materials OR Polytetrafluoroethylene OR Absorbable Implants).

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicosou modelos animais.

OBJETIVO

Apresentar o suporte científico para a prática de procedimentos estéticos na 
genitália masculina.

INTRODUÇÃO

Segundo a Organização Mundial da Saúde – OMS (ou, em inglês, World Health 
Organization – WHO), saúde é definida não apenas como a ausência de doença, 
mas como o bem-estar biopsicossocial de um indivíduo1. Dessa forma, encontra-
se bem fundamentado o papel ativo da cirurgia estética como promotora da saúde, 
aprimorando a percepção da imagem corporal, a autoestima e, consequentemente, 
melhorando a qualidade de vida do indivíduo2. Recentemente, houve um aumento 
na procura de homens por procedimentos cirúrgicos estéticos como, por exemplo, 
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lifting facial, lipoaspiração, implantes de prótese de silicone, entre outros, e, mais 
recentemente, por procedimentos para melhor adequação da aparência estética 
genital. A genitália sempre foi um mito na nossa sociedade3. Estamos vivendo um 
momento de (re) evolução do comportamento sexual, que pode ser evidenciado, 
entre outros fatores, por essa grande procura por procedimentos estéticos genitais. 
Ultimamente, a exposição genital do indivíduo encontra-se mais evidente devido ao 
comportamento sexual moderno, que inclui maior número de parceiros, ato sexual 
realizado à luz acesa, exposição genital gratuita na internet, facilidade de acesso à 
pornografia, modelos genitais com o tamanho acima da média usados na indústria 
pornográfica etc. Portanto, apesar de não existirem números oficiais, não devemos 
nos surpreender por essa grande demanda de homens aos consultórios médicos, 
procurando por procedimentos cirúrgicos genitais de natureza puramente estética. 
Apesar da demanda, o suporte científico demonstrando o real benefício desses 
procedimentos é controverso e, portanto, a prática desses procedimentos se torna 
marginalizada. Há vários relatos isolados na literatura sobre complicações nos 
procedimentos cirúrgicos estéticos na genitália masculina4,5. Entretanto, não está 
clara a incidência dessas complicações, nem as taxas de sucesso cirúrgico e de 
satisfação dos pacientes.

1. QUAL É A MELHOR TÉCNICA PARA ALONGAMENTO PENIANO?

Dois estudos série de casos descrevem a secção do ligamento suspensório peniano 
como uma forma de alongar o pênis6,7(C). Protogerou et al. realizaram esse procedimento 
em 40 pacientes, obtendo um aumento no comprimento peniano que variou de 2,3 a 5,1 
cm no estado flácido e 1,4 a 3,2 cm no estado ereto, com 67,5% dos pacientes satisfeitos 
com o resultado6(C). Por sua vez, Li et al. realizaram a mesma técnica cirúrgica em 
42 pacientes, com ganho que variou de -1 a +3 cm, com apenas 35% dos pacientes 
satisfeitos, sendo que, nos pacientes diagnosticados com transtorno dismórfico corporal, 
os resultados de satisfação foram ainda piores (27%)7(C).

Dois estudos série de casos recomendam a utilização de aparelhos extensores 
como método de primeira linha para alongamento peniano8,9(C). Nikoobakht et 
al. acompanharam 23 pacientes com comprimento peniano médio de 8,8 ± 1,2 
cm, que se queixavam de “pênis pequeno”. Eles utilizaram um aparelho extensor 
peniano por quatro a seis horas/dia nas primeiras duas semanas e, posteriormente, 
por 9 horas/dia até completar três meses. Os autores observaram um aumento 
significativo para 10,5 ± 1,2 cm no tamanho do pênis no final de três meses de uso 
do aparelho8(C). Resultado semelhante foi obtido por Gontero et al., estudando 15 
pacientes que utilizaram outro extensor peniano por, no mínimo, quatro horas/dia, 
durante seis meses. Ao final do sexto mês de seguimento, os pacientes obtiveram 
um aumento no comprimento peniano de cerca de 2,3 cm em estado flácido, com 
bom aceite por parte dos pacientes9(C).
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Quatro artigos fazem referência ao alongamento peniano, durante o tratamento 
cirúrgico da disfunção erétil, consistindo no implante de prótese peniana, associado à 
faloplastia ventral (zetaplastia penoescrotal)10-13(C). Miranda Souza et al. realizaram essa 
cirurgia em 47 pacientes, sendo que 98% se declararam satisfeitos com o resultado 
estético e 84% referiram subjetivamente um aumento no tamanho do pênis. Os mesmos 
autores compararam esses pacientes com um grupo controle de 37 indivíduos que se 
submeteram ao implante de prótese, porém sem a faloplastia ventral. Nesse grupo, 84% 
dos indivíduos relataram algum grau de diminuição subjetiva no tamanho do pênis13(C).

Um artigo relata a injeção de toxina botulínica no pênis como uma maneira de 
alongá-lo em estado flácido14(C). Shaeer et al. procederam à aplicação de 100 
U de toxina botulínica na túnica dartos na base do pênis de dez indivíduos com 
queixa de pênis pequeno apenas em estado flácido. Ao final do estudo, 70% dos 
pacientes referiram um aumento aparente do pênis em flacidez, e nenhum efeito 
colateral foi documentado.

Os demais trabalhos descrevem, de uma forma resumida e não padronizada, 
algumas técnicas já usadas de alongamento peniano, sem, entretanto, apresentar 
resultados detalhados15-21(C).

Recomendação
Não existe técnica-padrão. Cirurgias com potencial de comprometimento funcional não são 
recomendadas. As técnicas cirúrgicas para alongamento peniano têm resultados contro-
versos, estando restritas a casos selecionados após avaliação psicológica. A proposta de 
aumento peniano como um procedimento cosmético do pênis normal ainda é considerada 
uma técnica investigacional, reservada a pacientes selecionados, e que somente poderá 
ser realizada em centros médicos credenciados, de acordo com as normas de pesquisa 
envolvendo seres humanos, estabelecidas pela Resolução 196/96 do Conselho Nacional 
de Saúde e pela Resolução 1478/97 do Conselho Federal de Medicina. 

2. QUANDO INDICAR BIOPLASTIA DO ESCROTO?

Quanto à injeção de agentes de preenchimento subdérmico com a intenção de 
provocar aumento do escroto, nenhum artigo foi encontrado na literatura.

Recomendação
A ausência de literatura não permite recomendação.

3. QUANDO INDICAR BIOPLASTIA DE GLANDE?

Todos os artigos relacionados à bioplastia de glande envolveram a injeção de 
gel de ácido hialurônico22-24(C). Kim e colaboradores estudaram 100 pacientes 
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com queixa subjetiva de “pênis pequeno”, que foram submetidos à injeção glandar 
de ácido hialurônico. Houve um aumento significativo na circunferência média da 
glande, de 9,1 ± 0,6 cm para 14,9 ±0,8 cm, ao final de um ano de seguimento, com 
77% dos pacientes satisfeitos com o resultado23(C).

Recomendação
Não há dados de literatura suficientes para uma avaliação de resultados e de complica-
ções no longo prazo. A injeção de ácido hialurônico é o único procedimento estudado 
para bioplastia de glande, com resultados transitórios. 

4. QUAL TÉCNICA UTILIZAR PARA ENGROSSAMENTO PENIANO?

Foram recuperados estudos que avaliaram diversas técnicas para engrossamento 
do pênis como a utilização de enxertos de derme, veia safena, retalho subdérmico 
inguinal, injeção de ácido hialurônico e gel de poliacrilamida (PMMA).

Kwak et al. procederam à injeção de cerca de 20 ml de gel de ácido 
hialurônico na haste peniana de 50 pacientes. Comparado aos valores basais 
(7,48 ± 0.35 cm), notou-se um aumento significativo na circunferência peniana 
em estado flácido (11,26 ± 0.33 cm), acompanhado pela satisfação da maioria 
dos pacientes e pela ausência de efeitos colaterais documentados25(C).

Yang et al. descreveram uma técnica de engrossamento que consistia na incisão 
longitudinal dos corpos cavernosos e posteriormente a utilização de um enxerto 
de veia safena ou de PTFE. Em ambos os casos, houve um aumento médio de 
1,0 cm a 2,3 cm na circunferência peniana em estado flácido e de 1,5 cm a 3,0 cm 
em ereção, porém, num seguimento de cinco anos, notou-se uma redução desses 
valores em alguns pacientes, variando de 0,5 a 1,0 cm. Os autores ressaltaram 
que, após a cirurgia, todos os pacientes apresentaram ereções satisfatórias, vida 
sexual ativa, sem complicações importantes26(C).

Alei et al. descreveram o uso de uma matriz acelular derivada da derme suína 
exclusivamente para o aumento do diâmetro da haste peniana. Foram avaliados 
objetivamente e subjetivamente 69 pacientes por um período de um ano, com 
resultados satisfatórios, sem complicações sérias27(C).

Recomendação
Cirurgias com potencial de comprometimento funcional não devem ser indicadas. Não 
há dados de literatura suficientes para avaliação de resultados e de complicações de 
longo prazo.
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5. EXISTE INDICAÇÃO PARA A LIPOASPIRAÇÃO DA REGIÃO PRÉ-
PÚBICA NA ESTÉTICA GENITAL MASCULINA?

Foi recuperada na busca apenas uma série de casos. Kang et al. realizaram 
esse procedimento em 52 pacientes que apresentavam circunferência peniana 
média menor que 7,5 cm. Realizou-se uma lipoaspiração da região pré-pubiana, 
promovendo um aumento aparente no comprimento peniano e, posteriormente, 
procedeu-se à injeção do tecido adiposo autólogo no corpo do pênis, com a 
finalidade de engrossamento. Após o sexto mês de pós-operatório, a circunferência 
peniana proximal foi 9,29 ± 0,82 cm e a distal, 9,34 ± 0,86 cm, sendo esses 
aumentos considerados significativos. A única complicação relatada foi a formação 
de um nódulo gorduroso no pênis em um paciente28(C).

Recomendação
Não há dados de literatura suficientes para avaliação de resultados e de complicações 
de longo prazo. 

RECOMENDAÇÃO GERAL
São necessários estudos de melhor qualidade metodológica para indicação de procedi-
mentos de estética genital.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A diretriz foi elaborada a partir de questões clínicas relevantes e relacionados 
ao diagnóstico e tratamento de verrugas genitais, condiloma acuminado e papilo-
mavírus humano. As questões foram estruturadas por meio do P.I.C.O. (Paciente, 
Intervenção ou Indicador, Comparação e Outcome), permitindo gerar estratégias 
de busca da evidência nas principais bases primárias de informação científica 
(MEDLINE/Pubmed, Embase, Lilacs/SciELO, Cochrane Library). A evidência recu-
perada foi selecionada a partir da avaliação crítica com utilização de instrumentos 
(escores) discriminatórios: JADAD e GRADE para Ensaios Clínicos Randomizados 
e New Castle Otawa scale para estudos observacionais. Após definir os estudos 
potenciais para sustento das recomendações, eles foram graduados pela força da 
evidência e grau de recomendação segundo a classificação de Oxford (disponível 
em www.cebm.net), incluindo a evidência disponível de maior força.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Disseminar as principais recomendações quanto ao diagnóstico e tratamento 
de verrugas genitais, condiloma acuminado e papilomavírus humano.

INTRODUÇÃO

O HPV está relacionado com lesões exofíticas (verrucosas) anogenitais em 

26
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homens e mulheres. Além disso, alguns tipos de HPV podem originar lesões com 
potencial oncogênico em vários sítios anatômicos extragenitais em ambos os sexos.

Os tipos de HPV 6 e 11 estão relacionados com verrugas genitais e têm baixo 
potencial maligno. Os tipos 16 e 18 são considerados de alto risco oncogênico e 
estão associados com a maioria dos tumores relacionados com o HPV (câncer de 
colo do útero, câncer anal, pênis, orofaringe, cabeça e pescoço e pele).

O grau de associação do HPV no desenvolvimento de tumores nesses sítios é 
variável. A relação mais intensa é com o câncer de colo do útero, em que o vírus 
está envolvido em praticamente 99% dos casos, porém os problemas causados 
por esse microrganismo na esfera masculina devem ser valorizados1(D). 

DIAGNÓSTICO
Quais são os possíveis métodos utilizados no diagnóstico de verrugas genitais, condilo-
ma acuminado e papilomavírus humano?

Estratégia de busca:
(hpv OR condylomataacuminata OR human papillomavirus OR papillomavirus infections) 
AND diagnosis/narrow

Filtros: published in the last 5 years; male

1ª seleção: 65

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 6

O diagnóstico das lesões causadas pelo HPV é essencialmente clínico.

Nos casos chamados subclínicos:

Peniscopia

Inspeção peniana magnificada após aplicação de solução de ácido acético 
a 5%. É um método associado à alta incidência de resultados falso-positivos, 
principalmente na vigência de processos inflamatórios (contraindicação formal do 
exame) e falso-negativos2(D). É considerado um bom teste para a detecção de 
lesões tipo condiloma plano, relacionadas com HPV, auxiliando na localização de 
locais passíveis de biópsia3(D).

Citopatologia diagnóstica

Recomendado para avaliação de parceiros sexuais de mulheres com NIC de 
alto grau (antigo NIC3)4(C).
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Histopatologia (biópsia)

Indicada nas lesões clinicamente atípicas (sobretudo nos pacientes 
imunodeprimidos), naqueles que apresentam cronicidade e naqueles que não 
respondem aos tratamentos usuais. Além disso, a biópsia deve ser indicada nas 
lesões que sofreram modificações repentinas na sua forma e/ou coloração.

Biologia molecular

Atualmente não há recomendações consistentes para a realização de testes de 
biologia molecular em homens. Entretanto, a infecção por HPV em ambos os sexos 
somente pode ser confirmada através da demonstração do DNA do vírus nos 
espécimes estudados5(B). Desse modo, os testes de biologia molecular podem 
ser recomendados nas seguintes circunstâncias:

1. Parceira sexual com recidiva de infecção por HPV e/ou lesões intraepiteliais 
anogenitais de alto grau;

2. Suspeita clínica de lesões subclínicas recidivantes (i.e., balanopostites de 
repetição com tratamento adequado e após exclusão de patógenos usuais);

3. Suspeita de lesões pré-malignas do pênis (NIP).

Recomendação
O diagnóstico de HPV é essencialmente clínico. Para lesões subclínicas, pode-se fazer 
uso de peniscopia e/ou citopatologia e/ou histopatologia (biópsia) e/ou biologia molecular.

TRATAMENTO

Qual o tratamento mais adequado nas verrugas genitais, condiloma acuminado 
e papilomavírus humano?

Estratégia de busca:
(hpv OR condylomata acuminata OR human papillomavirus OR papillomavirus infec-
tions) AND therapy/narrow
Filtros: published in the last 5 years; male
1ª seleção: 92
Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.
2ª seleção: 23

O HPV pode persistir de forma latente em tecidos macroscopicamente 
normais6,7(C). O objetivo primordial do tratamento é a remoção das lesões visíveis. 
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Embora não exista evidência clínica atual de que o tratamento das verrugas 
genitais possa influenciar positivamente na incidência de cânceres anogenitais 
em ambos os sexos, o tratamento das lesões visíveis pode reduzir a persistência 
e a infectividade do DNA-HPV nos tecidos3(D). Além disso, a remoção das lesões 
relacionadas com o HPV pode ajudar a aliviar o impacto psicológico e o estresse 
psicossexual, frequentemente observados tanto nos pacientes como nas suas 
parceiras. A escolha do tratamento baseia-se no número, tamanho, morfologia 
e localização das lesões. Além disso, a experiência do médico com o método 
de tratamento, a relação custo-benefício, os efeitos adversos e a preferência do 
paciente são importantes na tomada de decisão terapêutica. Os métodos de 
tratamento podem ser categorizados de acordo com o modo de ação:

A – Drogas antimetabólicas

• Podofilina a 10-25% em solução alcoólica ou em tintura de Benjoim8(A)9(D):
Taxa de eliminação – 42-50%
Recorrência – 46-60%
Não recomendável principalmente se parceira grávida. Mas nos demais 
pacientes seu uso deve ser substituído pela Podofilotoxina.

• Podofilotoxina 0,15% creme10-11(A)12(D):
Taxa de eliminação – 45-70% 
Recorrência v 38-65% 
Boa relação custo-eficácia, e tratamento pode ser feito pelo paciente.
Não recomendável se a parceira estiver grávida.

• 5-fluorouracil (5-FU)13,14(D):
Taxa de eliminação – 10-50% 
Recorrência – 50%
Útil nas lesões uretrais.

B – Imunomodulação e terapia antiviral

• Imiquimode 5% creme12(D):
Taxa de eliminação – 56%
Recorrência – 13% 
Tratamento de longa duração (o que pode afetar aderência ao tratamento).
Útil como tratamento adjuvante após terapia destrutiva.
Não indicado se a parceira estiver grávida.

• Interferon8(A)14(D)15(C):
Taxa de eliminação – 17-67% 
Recorrência – 9-69% 
Elevada taxa de efeitos colaterais e custo elevado.
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•  BCG16(A):
Taxa de eliminação – 80% 
Recorrência – sem dados
Possibilidade de efeitos colaterais e sistêmicos.

• Polyphenon E – sinecatequequina 15% pomada13(D):
Taxa de eliminação – 58% 
Recorrência – 6-9% 
Tratamento de longa duração (o que pode afetar aderência ao tratamento).
Custo elevado.
Não indicado se a parceira estiver grávida.

C – Métodos citodestrutivos

• Eletrocauterização (com ou sem excisão cirúrgica de lesões maiores e/ou 
pediculadas)8,17(A)18(D):
Taxa de eliminação – 61- 94% 
Recorrência – 26-40% 
Boa relação custo-benefício e resultado imediato.

•  Crioterapia18,19(D):
Taxa de eliminação – 79-88% 
Recorrência – 25-39% 
Lesões prepuciais tratadas com o método podem apresentar fibrose ou 
queloide e discromia.

• Vaporização a laser de CO218,20(D)21(C):
Taxa de eliminação – 69-88% 
Recorrência – 12-30% 
Método apresenta alto custo. Ideal em imunossuprimidos, lesões meataise 
anogenitais externas.

• Ácido tricloroacético (ATA) 80% a 90%23-25(C) 22(A):
Taxa de eliminação – 70% 
Recorrência – 18% 
Eficaz para lesões pequenas e em pequeno número (recidivas).
Aplicação dolorosa; considerar anestésico tópico prévio.

Circuncisão e HPV

Embora a circuncisão não seja um tratamento específico para as lesões HPV-
induzidas, há fortes evidências de que exista uma associação inversa bastante 
robusta entre a prevalência do HPV e a circuncisão. Em uma meta-análise de 
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21 estudos, envolvendo 8.046 homens circuncidados e 6.336 homens não 
circuncidados, ficou demonstrado que a circuncisão está associada com uma 
taxa de probabilidade extremamente reduzida da prevalência do HPV nos homens 
operados em comparação com aqueles não operados (OR=0,57, IC: 95%). Esses 
benefícios estendem-se também à mulher quando considerados todos os efeitos 
deletérios das lesões HPV-induzidas. Recomenda-se, pois, como uma intervenção 
única valiosa para a redução do espectro dessas doenças, notadamente em 
países sem programas nacionais de vacinação contra o HPV e/ou programas de 
rastreamento efetivos do câncer de colo do útero, principal tumor relacionado com 
o HPV26(A).

Recomendações
O objetivo do tratamento é a remoção das lesões visíveis, o que reduz a persistência e a 
infectividade do DNA-HPV nos tecidos. Não há um tratamento mais adequado. A circun-
cisão é valiosa para redução do espectro de todas as DSTs.

VACINA CONTRA HPV

Quando realizar a vacina para HPV em homens?

Estratégia de busca:
(hpv OR condylomataacuminata OR human papillomavirus OR papillomavirus infections 
AND vaccine

Filtros: published in the last 5 years; male

1ª seleção: 771

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 12

 Existem atualmente duas vacinas profiláticas contra o vírus do papiloma 
humano. A vacina contra os tipos 6, 11, 16 e 18, chamada quadrivalente, foi 
aprovada em 2006. Já a vacina bivalente, eficaz na proteção contra os tipos 16 
e 18, teve aprovação em 2009. As vacinas não contêm o vírus nem seu DNA 
e são denominadas “vírus-likeparticles”, pois foram obtidas por engenharia ge-
nética a partir de uma das proteínas da cápsula viral. Desde 2006 a vacinação 
feminina vem sendo disponibilizada de forma assistencial (governamental) e 
comercial em mais de 60 países, sendo que os estudos que culminaram com 
os produtos comercializados tiveram início há mais de 12 anos27-29(A). Em ou-
tubro de 2011, o Comitê Nacional de Práticas de Imunizações dos Estados Uni-
dos (ACIP – Advisory Committeeon Immunization Practices), órgão ligado ao CDC (Center 
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for Disease Control), recomendou que a vacina quadrivalente contra o HPV fosse 
feita rotineiramente em todos os homens com idade entre 11 e 21 anos e nos 
homens homossexuais entre os 22 e 26 anos, além dos homens HIV positivos 
não previamente vacinados. Essa diretiva substitui a recomendação anterior, 
de 2009, que enfatizava que a vacina poderia ser utilizada em indivíduos do 
sexo masculino para prevenir as verrugas genitais, sem recomendar, contudo, 
a vacinação de todos os homens30(D).

A recomendação inicial apontava três razões para a sua limitação (em 2009): 
1) A vacina, até então, tinha sido documentada como efetiva na prevenção das 
verrugas genitais; 2) O custo-benefício da vacina em meninos era pobre no seu 
modelo proposto, diminuindo ainda mais com o crescimento da população feminina 
já vacinada; e, finalmente, 3) Que se deveria dar ênfase à vacinação feminina como 
medida mais efetiva na prevenção das infecções HPV-induzidas em termos de 
saúde pública30,31(D). No entanto, estudos posteriores demonstraram que o efeito 
de “imunidade de rebanho”, com cobertura vacinal feminina efetiva, somente seria 
atingido com um índice de cobertura vacinal acima de 70%32(C). Na prática, isso 
não se verificou, o que torna o custo-benefício da vacinação masculina interessante. 
Nos Estados Unidos, a cobertura não chega a 40% das meninas e, além disso, 
a nova recomendação leva em conta as recentes evidências demonstrando que 
a vacina previne a Neoplasia Intraepitelial Anal em homens, além das verrugas 
genitais33(B)34(C).

Atualmente, somente nos Estados Unidos, Áustria e Austrália existe um pro-
grama de vacinação para ambos os sexos. Dados referentes à Áustria ainda não 
estão disponíveis. Nos Estados Unidos e na Austrália, existe a recomendação, 
mas os programas são muito recentes e sem avaliação disponível. Na Austrália, 
após o programa vacinal feminino baseado na escola, ao qual 73% das meninas 
têm acesso, os dados apontam uma redução na prevalência de verrugas genitais 
de 59% nas mulheres entre os 12 e 26 anos e de 39% nos homens heterossexuais 
na mesma faixa etária. A prevalência de verrugas em mulheres não vacinadas e 
homens homossexuais não se alterarou. Esses dados preliminares são anima-
dores em relação ao efeito de longo prazo na redução dos tumores relacionados 
aos vírus, sendo que a Austrália iniciou a vacinação dos meninos em julho de 
201232(C). Na Inglaterra, onde houve o uso da vacina bivalente, a cobertura foi de 
84% das meninas. No entanto, não houve redução da prevalência de verrugas. Em 
setembro de 2012, a Inglaterra passou a utilizar a vacina quadrivalente, incluindo 
os meninos e homens35(D). Num estudo recente de Hillman e colaboradores envol-
vendo aproximadamente 3.500 homens heterossexuais e 602 homens homosse-
xuais (randomizado, duplo-cego, placebo controlado), avaliando imunogenicidade 
e eficácia da vacina nessa população, os autores demonstraram que 99,2% soro 
converteram para os tipos da vacina após sete meses. Com três anos de segui-
mento, 88,9%, 94%, 97,9% e 57% dos indivíduos mantinham a soro positividade, 
respectivamente, para os HPVs 6, 11, 16 e 18. Para todos os tipos de vírus a res-
posta foi maior em indivíduos da raça negra, comparativamente aos caucasianos 
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e asiáticos. A vacina foi altamente imunogênica em homens dos 16 aos 23 anos, 
com respostas comparáveis às das mulheres. Além disso, as respostas imunoló-
gicas foram consistentes com a eficácia da vacina na prevenção de infecção inci-
dente e persistente do vírus, verrugas genitais e Neoplasia Intraepitelial Anal36(A). 
Adicionalmente, já há dados de que a vacina efetivamente diminui a incidência de 
verrugas genitais e das Neoplasias Intraepiteliais Penianas em homens homosse-
xuais37(B). No Brasil, a vacina quadrivalente contra o HPV foi liberada pela Agên-
cia Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa) para o sexo masculino em 2011, com 
a recomendação de que ela seja utilizada em todos os meninos e homens entre os 
9 e 26 anos, conforme preconizado pela Anvisa38(D). Em nosso país, por lei, as va-
cinas não utilizam nomes comerciais. Apesar disso, a vacina quadrivalente ainda 
não está disponível no sistema público para ambos os sexos. Não apenas o custo 
e outros entraves burocráticos de orçamento não permitiram ainda a sua inclusão 
no rol de vacinas públicas, mas também o modelo sobre o qual deveria ser basea-
do o programa. Os programas vacinais do Brasil, extremamente eficientes e exem-
plares, não estão fundados no modelo escolar. A Sociedade Brasileira de Urologia/
Departamento de Doenças Sexualmente Transmissíveis, diante da perspectiva de 
sólido embasamento do assunto nos próximos anos (hoje inexistentes no formato 
da medicina baseada em evidências em boa parte dos aspectos dessas doenças 
no homem), e considerando a sua importância epidemiológica, sugere e encoraja 
fortemente os urologistas brasileiros para que acompanhem o grande número de 
publicações científicas oriundas de um grupo multidisciplinar e multicêntrico, com 
participação marcante do Brasil em relação à sistematização dos dados, conheci-
mentos e estudos controlados representado pelo grupo de estudo H.I.M – Human 
Papillomavirus in Men36(A).

Recomendações
1. A vacina quadrivalente contra o HPV deve ser utilizada em todos os meninos e ho-
mens entre os 9 e 26 anos, conforme preconizado pela Agência Nacional de Vigilância 
Sanitária. 

2. Não há necessidade de realizar exame prévio para detecção do HPV antes da vacina-
ção nos homens que eventualmente já iniciaram a sua vida sexual.
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AVALIAÇÃO DA HIPERPLASIA 
PROSTÁTICA BENIGNA (HPB)

João Pádua Manzano
Wanderley Marques Bernardo

GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Disseminar as principais recomendações na avaliação inicial do paciente com 
sintomas do trato urinário inferior.

Como deve ser realizada a avaliação inicial do paciente com sintomas do 
trato urinário inferior?

Estratégia de busca:
lower urinary tract symptoms OR benign prostatic hyperplasia OR BPH OR prostatic ad-
enoma OR benign prostatic hypertrophy AND diagnosis/narrow

1ª seleção: 1072

Principais fatores de exclusão: estudos não relacionados ao P.I.C.O., artigos em ou-
tras línguas que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 6

Os sintomas do trato urinário inferior (STUI) constituem uma síndrome clínica que 
pode ser causada por várias condições, e a Hiperplasia Prostática Benigna (HPB) é a 
mais frequente dessas causas. A avaliação inicial de um indivíduo com STUI e provável 
etiologia por HPB, sem doença neurológica concomitante, consiste de: história clínica, 
questionário de sintomas I-PSS, exame físico incluindo toque retal, exame de urina, 
dosagem de creatinina plasmática e dosagem do antígeno prostático específico (PSA).

História clínica: devem-se abordar a condição global da saúde, a duração e 
natureza dos STUI, antecedentes de cirurgias, doenças neurológicas e metabólicas 
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que possam afetar o trato urinário e uso de medicamentos. Antecedentes familiares 
de câncer de próstata, hiperplasia prostática benigna (HPB) e litíase1,2,3(D).

Questionário de sintomas I-PSS: instrumento validado e utilizado 
mundialmente para quantificar os STUI. A graduação dos sintomas e do incômodo 
que acarretam impacto na qualidade de vida pode auxiliar na decisão terapêutica. 
Escores até 7 são considerados sintomas leves; entre 8 e19, moderados; e de 20 
a 35, intensos. Os resultados do tratamento clínico ou cirúrgico também podem 
ser avaliados, embora não exista uma correlação estreita com outros parâmetros 
(fluxo urinário, volume residual, estudo Fluxo/Pressão). A confiabilidade do escore 
é afetada pelo estado cognitivo, grau de escolaridade e outras condições que 
interfiram na compreensão das perguntas1,2,3(D). Em estudo clínico com 5.986 
pacientes avaliados, o escore IPSS foi considerado como critério independente 
para definir aumento do risco de HPB em 35% dos casos (p < 0,001)4(A).

Exame físico (incluindo toque retal): os requisitos mínimos são o exame 
neurológico sumário e o toque retal. Deve-se pesquisar a função sensitiva e motora 
do períneo e membros inferiores. O exame digital da próstata deve avaliar o volume, 
consistência, formato e presença de nódulos, além do tônus do esfíncter anal1,2,3(D). 

Exame de urina: a análise dos elementos do sedimento (urina tipo 1) pode 
demonstrar hematúria, piúria, glicosúria, proteinúria e outras anormalidades que 
implicarão necessidade de investigações complementares1,2,3(D).

Dosagem do PSA: o nível do PSA guarda correlação estreita com o volume 
prostático e pode ser utilizado como instrumento de estimativa do volume da 
glândula1,2,3(D). Em estudo clínico com 5.986 pacientes avaliados, o valor do PSA 
foi considerado como critério independente para definir aumento do risco de HPB 
em 34% dos casos (p < 0,001)4(A).

Dosagem de creatinina plasmática: o risco de perda de função renal 
não é significantemente maior em portadores de HPB em comparação com 
população geral na mesma faixa etária, entretanto o custo-benefício compensa 
a solicitação do exame1,3 (D).

Ultrassonografia do trato urinário inferior e próstata via abdominal: permite 
a avaliação do volume e formato da próstata, protrusão para o interior da bexiga, 
medida da espessura da parede vesical, identificação de divertículos, cálculos 
ou tumores vesicais, além do volume urinário residual1,3(C). A utilização desse 
exame para definição do comprimento do lobo médio da próstata oferece maior 
sensibilidade (90%) e especificidade (73%), com VPP de 76% e VPN de 85% no 
diagnóstico de obstrução intravesical, sem diferença estatisticamente significativa 
para o diagnóstico e avaliação de hiperatividade do detrusor5(B).

Exames opcionais

Diário miccional: o formulário com informações do horário, número de 
micções e volume de cada micção pode ser útil, em especial para indivíduos com 
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predominância de noctúria, pois pode identificar poliúria noturna1,2,3(D).
Urofluxometria: é útil quando se planeja uma terapia invasiva e para avaliar a 

resposta ao tratamento instituído. O fluxo máximo baixo está associado à obstrução 
infravesical, porém é incapaz de diferenciar a obstrução da hipocontratilidade do 
músculo detrusor1,2,3 (D).

Volume residual: a estimativa do volume residual é realizada de maneira não 
invasiva pela ultrassonografia suprapúbica. Há grande variabilidade individual, 
principalmente nos casos de hiperdistensão vesical e, portanto, não tem valor 
significativo como avaliação isolada1,2,3(D).

Estudo urodinâmico: consegue diferenciar a obstrução infravesical da 
hipocontratilidade do músculo detrusor1,2,3,6(D). Tem como desvantagem o fato 
de ser invasivo. É recomendável nas seguintes condições: volume urinário na 
fluxometria menor que 150 mL, indivíduos sintomáticos com fluxo máximo maior 
ou igual a 15 mL/s, idade inferior a 50 anos ou superior a 80 anos, volume 
residual maior que 300 mL, doença neurológica associada, hidronefrose bilateral, 
antecedente de cirurgia pélvica radical e falha de tratamento.

Ultrassonografia transretal: não substitui o exame digital da próstata na 
avaliação rotineira do paciente com STUI por HPB, não tendo por essa razão 
indicação para ser realizado1,3(D).

Ultrassonografia de rins e vias urinárias: é recomendável quando os níveis 
de creatinina estão elevados, na presença de hematúria, suspeita de litíase urinária 
e antecedente de infecção do trato urinário alto1,2,3(D).

Uretrocistografia: pode ser realizada em pacientes com suspeita de estenose 
de uretra (traumática ou manipulação uretral previa)1,2,3(D).

Uretrocistoscopia: pode ser útil em pacientes com hematúria, suspeita de 
câncer de bexiga ou de estenose de uretra1,2,3,4(D).

Recomendações
1. A avaliação inicial de um indivíduo com STUI e provável etiologia por HPB consiste de: 
história clínica, questionário IPSS, exame físico incluindo toque retal, exame de urina, 
dosagem de creatinina plasmática, PSA e ultrassom do trato urinário inferior e próstata 
via abdominal. 

2. Constituem avaliações opcionais a ser recomendadas em casos selecionados: ultras-
som de trato urinário superior, estudo urodinâmico, volume residual, uretrocistografia e 
uretrocistoscopia.

3. O ultrassom transretal não substitui o toque retal.
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TRATAMENTO DA HIPERPLASIA 
PROSTÁTICA BENIGNA

João Pádua Manzano
Wanderley Marques Bernardo

GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Orientar os médicos sobre as mais indicadas possibilidades terapêuticas que 
possibilitam melhora dos sintomas do trato urinário e da qualidade de vida do 
paciente, bem como previnem complicações relacionadas com a evolução da 
hiperplasia prostática benigna.

INTRODUÇÃO

Uma proporção significativa de homens com hiperplasia prostática benigna 
(HPB) não necessita de tratamento. A observação não implica necessariamente 
a ausência de tratamento. Podemos obter melhora dos sintomas do trato 
urinário inferior (STUI) adotando algumas medidas não farmacológicas, como 
a redução da ingestão hídrica noturna, a redução do consumo de cafeína e 
seus derivados e de bebida alcoólica, e evitando o uso de descongestionantes 
e anti-histamínicos. São candidatos à vigilância ativa os homens com sintomas 
do trato urinário leves ou moderados, com impacto mínimo na qualidade de 
vida, e necessidade de reavaliação anual1(D).

Quais são as possibilidades terapêuticas medicamentosas que propor-
cionam melhora dos sintomas do trato urinário e previnem complicações 
relacionadas à evolução da hiperplasia prostática benigna?

28
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Estratégia de busca:
(lower urinary tract symptoms OR benign prostatic hyperplasia OR benign prostatic hy-
pertrophy) AND (drug treatment OR drug therapy OR medical management OR adrener-
gic alpha antagonist OR 5 alpha reductase OR antimuscarinic OR PDE5) AND random*

1ª seleção: 1.379

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 18

Fitoterapia: em decorrência da falta de evidência científica, não se recomenda 
o uso sistemático de fitoterápicos para tratamento dos STUI associados à 
HPB2(A).

Alfa-bloqueadores: estão envolvidos na regulação do tônus da musculatura 
lisa da próstata e do colo vesical e são mediadores críticos na sintomatologia do 
trato urinário inferior e na fisiopatologia dos STUI devido à HPB. Por essa razão, 
os bloqueadores alfa são drogas de primeira linha no tratamento dos sintomas 
da HPB3(A). Alfa-bloqueadores atualmente disponíveis: doxazosina, tansulosina, 
alfuzosina, terazosina, silodosina. Apesar de existirem pequenas diferenças entre 
os alfa-bloqueadores, todos são igualmente eficazes e levam a uma queda objetiva 
de 4 a 6 pontos do IPSS-AUA, o suficiente para a maioria dos pacientes referir 
melhora significativa dos sintomas. São consideradas drogas muito competentes 
como monoterapia no tratamento dos STUI associados à HPB3(A). Os pacientes 
candidatos à monoterapia com alfa-bloqueadores são principalmente aqueles 
com STUI moderados a severos e com impacto na qualidade de vida. A melhora 
sintomática é percebida pelo paciente em até quatro semanas e pode se estender 
por longo período3(A). Os alfa-bloqueadores são eficazes no tratamento dos 
STUI associados à HPB, mas o seu mecanismo de ação não impede a evolução 
da doença, apenas o alívio dos sintomas3(A). Os efeitos colaterais mais comuns 
de bloqueadores são astenia, tontura e hipotensão ortostática.

Inibidores da enzima 5-alfa-redutase (5AR): existem atualmente duas 
medicações que atuam inibindo a 5AR: a finasterida e a dutasterida. A 
finasterida é o inibidor seletivo da isoenzima tipo II e a dutasterida, o inibidor 
não seletivo, inibindo as isoenzimas I e II. Os inibidores de 5-alfa-redutase 
podem ser prescritos a homens com sintomas do trato urinário baixo e 
próstata aumentada (> 40 mL) ou PSA elevado (> 1,6 ng/mL), podem prevenir 
a progressão da doença reduzindo a necessidade de cirurgia e retenção 
urinária aguda3,4,5,6,7(A)8(B). Uma limitação ao uso da monoterapia com 
inibidores da 5AR é o período de ação: para a melhora sintomática dos STUI 
associados à HPB são necessários entre quatro e seis meses de terapia. 
Os efeitos adversos mais relevantes incluem diminuição da libido, disfunção 
erétil e desordens de ejaculação. De 1 a 2% dos pacientes desenvolvem 
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ginecomastia (aumento das mamas com sensibilidade na mama ou mamilo). 
E não há associação estatisticamente significativa do uso da dunasterida 
com o aumento do risco de insuficiência cardíaca, infarto do miocárdio ou 
acidente vascular cerebral9(A).

Antimuscarínicos: estes medicamentos têm a propriedade de inibir a 
ação da acetilcolina e, consequentemente, reduzir a contratilidade do músculo 
detrusor. As drogas disponíveis atualmente no Brasil são: oxibutinina, tolterodina, 
darifenacina, solifenacina. Os antagonistas de receptores muscarínicos devem 
ser considerados em homens com sintomas do trato urinário baixo que 
apresentam predominantemente sintomas de armazenamento vesical10(A). Essa 
classe medicamentosa deve ser utilizada com cautela em homens com HPB 
e obstrução infravesical, principalmente com resíduo pós-miccional elevado, 
devido à possibilidade de esvaziamento incompleto e desenvolvimento de 
retenção urinária aguda10(A). Os efeitos adversos mais comuns incluem boca 
seca, constipação, dificuldades de micção, nasofaringite, tontura, confusão 
mental e agitação.

Terapia combinada: a combinação de alfa-bloqueadores e inibidores da 
5-alfa-redutase é um tratamento efetivo para pacientes com STUI moderados a 
intensos, aumento do volume prostático (> 40 mL), PSA elevado (> 1,6 ng/mL) e 
fluxo urinário máximo reduzido. O uso da terapia combinada é válido não apenas 
para alívio dos sintomas, mas para reduzir a progressão da HPB3,4,5,6,7(A)8(B). 
A terapia combinada não é recomendada para tratamento com duração inferior 
a um ano e deve ser prescrita com cuidado em homens com suspeita de 
obstrução infravesical e resíduo pós-miccional elevado3,4,5,6,7(A)8(B).

Inibidores da PDE5: vários estudos comprovam o efeito dos inibidores 
da PDE5 (iPDE5) no tratamento da HPB11,12,13,14(A). Os prováveis mecanismos 
de ação são decorrentes dos efeitos sobre o relaxamento do músculo liso, 
na proliferação de células endoteliais, na melhora do fluxo sanguíneo e na 
atividade sobre os nervos eferentes prostáticos15(D). Atualmente a tadalafila (5 
mg uma vez ao dia) está aprovada no Brasil para o tratamento dos sintomas 
urinários associados à HPB. Essa indicação está baseada em ensaios clínicos, 
randomizados e duplo-cegos comparados com placebo que mostraram redução 
significativa do IPSS em doze semanas12,13,16,18(A). Estudo prospectivo placebo-
controlado de tadalafil com tamsulosina como comparador ativo mostrou que 
tadalafila levou a diminuição do IPSS semelhante a tamsulosina a partir da 
primeira semana. Como os iPDE5 são indicados para o tratamento da disfunção 
erétil, essa classe terapêutica pode ser uma opção no tratamento dos pacientes 
que apresentam as duas patologias12,13,16(A). O uso combinado de tadalafila 5 
mg combinado com finasterida 5 mg, por mais de 26 semanas, em pacientes 
com HPB, com IPSS ≥ 13 e volume prostático ≥ 30 ml, comparado com o uso de 
placebo associado a finasterida, mostrou redução estatisticamente significativa 
tanto no IPSS (p < 0,02) quanto na qualidade de vida, com melhora dos sintomas 
de trato urinário baixo (p < 0,001) e melhora da disfunção erétil17(A).
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Recomendações
1. Homens com sintomas leves ou moderados, com impacto mínimo na qualidade de 
vida, são candidatos à vigilância ativa. 

2. Os alfa-bloqueadores são recomendados no tratamento dos STUI associados à HPB, 
com melhora rápida dos sintomas, porém seu mecanismo de ação não interfere na evo-
lução da doença.

3. Os inibidores da 5-alfa-redutase são recomendados para homens com sintomas do 
trato urinário inferior, próstata aumentada e/ou PSA elevado. Os resultados começam a 
ser observados em alguns meses (quatro a seis meses), no entanto, podem prevenir a 
progressão da doença reduzindo a necessidade de cirurgia e retenção urinária aguda. 

4. A terapia com inibidores da 5-alfa-redutase associada a alfa-bloqueadores é recomen-
dada para homens com sintomas do trato urinário inferior moderados a intensos, prósta-
ta aumentada e/ou PSA elevado e fluxo urinário máximo reduzido. 

5. Os antagonistas de receptores muscarínicos devem ser considerados com cautela 
em homens com sintomas do trato urinário baixo que apresentam predominantemente 
sintomas de armazenamento vesical. 

6. Os inibidores da PDE5 são recomendados no tratamento dos STUI associados à HPB. 
Essa classe terapêutica pode ser uma opção no tratamento dos pacientes que apresen-
tam disfunção erétil e STUI associados à HPB. 

7. Os pacientes devem ser alertados para os eventuais efeitos colaterais do tratamento 
medicamentoso da HPB. 

8. Em decorrência da falta de evidência científica, não existe recomendação para o uso 
de fitoterápicos no tratamento dos STUI associados à HPB. 
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TRATAMENTO MINIMAMENTE INVASIVO DA 
HIPERPLASIA PROSTÁTICA BENIGNA

João Pádua Manzano
Wanderley Marques Bernardo

GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Demonstrar possibilidades terapêuticas minimamente invasivas para o 
tratamento de hiperplasia prostática benigna.

Quais são as possibilidades terapêuticas minimamente invasivas para o 
tratamento de sintomas da hiperplasia prostática benigna?

Estratégia de busca
(lower urinary tract symptoms OR benign prostatic hyperplasia OR benign prostatic hy-
pertrophy) AND (transurethral microwave thermotherapy OR transurethral needle abla-
tion OR prostatic stent OR ethanol chemoablation OR embolization therapeutic OR bot-
ulinum toxin) AND random*

1ª seleção: 667

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 14

Os procedimentos minimamente invasivos para tratamento dos sintomas da 
HPB apresentam-se como técnicas atraentes, devido à sua facilidade de realização 
e possibilidade de tratamento ambulatorial. Porém de modo geral apresentam 
resultados clínicos insatisfatórios quando comparados aos tratamentos cirúrgicos, 
além de alta taxa de retratamento.

29
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Termoterapia transuretral por micro-ondas (TUMT): é a emissão de radiação 
de micro-ondas através de uma antena intrauretral, proporcionando calor para 
o interior da próstata, o que leva à destruição tecidual, apoptose e denervação 
de receptores α, reduzindo assim a obstrução. A TUMT é um procedimento 
ambulatorial e uma alternativa para pacientes idosos com comorbidades e 
para aqueles que apresentam risco anestesiológico elevado ou são inaptos ao 
tratamento invasivo1,2,3(A).

Ablação prostática através de agulha transuretral (TUNA™): fornece 
baixo nível de energia de radiofrequência para a próstata por meio de agulhas 
transuretrais inseridas até o parênquima prostático. A TUNA™ é uma alternativa à 
ressecção transuretral da próstata (RTUP) para pacientes que desejam adiar ou 
evitar a RTUP. No entanto, os pacientes devem estar cientes das expressivas taxas 
de retratamento e menor melhora dos sintomas e qualidade de vida4,5,6(A).

Stent prostático: é uma alternativa ao cateterismo vesical de demora em 
homens sem condições clínicas para o procedimento cirúrgico. O uso de stents 
requer detrusor com bom funcionamento. A inserção é realizada em ambiente 
ambulatorial, sob anestesia local, e sua colocação é confirmada por ultrassonografia 
abdominal ou cistoscopia7,8(A)9(B).

Injeções de etanol ou toxina botulínica: injeções intraprostáticas de etanol 
ou toxina botulínica para homens com STUI moderado a intenso devido à HPB 
ainda estão em fase experimental e devem ser realizadas somente em ensaios 
clínicos10(A) 11(B).

Embolização seletiva das artérias prostáticas: a embolização seletiva de 
artérias prostáticas para homens com STUI moderado a intenso devido à HPB ou 
homens com retenção urinária ainda é experimental e deve ser realizada apenas 
em ensaios clínicos12,13,14(C).

Recomendações
1. Termoterapia transuretral por micro-ondas (TUMT) e ablação prostática através de 
agulha transuretral (TUNA™) podem ser alternativas para pacientes idosos e/ou com 
comorbidades que desejam adiar ou evitar RTUP. 

2. Stents são alternativa ao cateterismo vesical de demora em homens sem condições 
clínicas para o procedimento cirúrgico.
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30 TRATAMENTO CIRÚRGICO DA HIPERPLASIA 
PROSTÁTICA BENIGNA

João Pádua Manzano
Wanderley Marques Bernardo

GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Demonstrar as possibilidades cirúrgicas no tratamento de hiperplasia prostática 
benigna.

Estratégia de busca
(lower urinary tract symptoms OR benign prostatic hyperplasia OR benign prostatic 
hypertrophy) AND (transurethral surgery OR transurethral resection OR TURP OR pros-
tatectomy OR transurethral holmium laser enucleation OR HoLEP OR transurethral hol-
mium laser resection OR HoLRP OR laser vaporization OR laparoscopic retropubic ) 
AND random*

1ª seleção: 942

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 18

Quais são as principais indicações para tratamento cirúrgico da hiperpla-
sia prostática benigna (HPB)?

A cirurgia da próstata é geralmente necessária para pacientes com sintomas 
urinários moderados ou intensos, que apresentam indicações absolutas para 
esse procedimento: retenção urinária recorrente ou refratária, incontinência por 
transbordamento, infecções recorrentes do trato urinário, cálculos ou divertículos 
na bexiga, hematúria macroscópica devido à HPB, ou dilatação do trato urinário 
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superior devido à HPB, com ou sem insuficiência renal. Além disso, a cirurgia 
é geralmente necessária quando os pacientes obtiveram alívio insuficiente dos 
sintomas do trato urinário inferior (STUI) ou do resíduo pós-miccional (RPM) após 
a instituição dos tratamentos conservadores ou medicamentosos (indicações 
relativas de cirurgia).

Quais são as possibilidades cirúrgicas no tratamento da hiperplasia pros-
tática benigna?

Ressecção transuretral da próstata (RTUP): este procedimento é adequado 
e eficaz para o tratamento cirúrgico primário em homens com sintomas urinários do 
trato inferior moderados ou intensos. É considerado padrão para próstata entre 30 e  
80 g1,2,3,4(A). A RTUP bipolar é uma alternativa com eficácia semelhante à da monopolar. 
A escolha entre monopolar ou bipolar deve ser baseada na experiência do cirurgião5(B). 

Incisão transuretral da próstata (ITUP): reduz a obstrução prostática pela 
divisão do colo vesical e próstata, sem remoção de tecido. Nos pacientes com 
indicação adequada, a ITUP promove resultados equivalentes aos da RTUP. A 
escolha entre a RTUP e a ITUP é baseada no volume prostático, de modo que 
próstatas menores que 30 g são adequadas para ITUP.

Prostatectomia aberta: está indicada para pacientes com próstatas maiores 
que 80 g ou na presença de grandes divertículos ou cálculos de bexiga. As 
complicações perioperatórias são maiores quando comparadas às da RTUP. Esse 
é o procedimento cirúrgico para o tratamento de HPB mais invasivo, porém o mais 
eficaz e duradouro para o tratamento dos STUI decorrentes da HPB6,7(B),8(A)9(B).

Enucleação da próstata com holmium laser (HoLEP) ou ressecção da 
próstata com holmium laser (HoLRP): a ressecção é normalmente realizada 
em próstatas menores que 60 mL, enquanto a enucleação é utilizada para 
glândulas maiores. Estudos recentes sugerem um possível papel da enucleação 
transuretral como opção para os homens com próstatas maiores e em uso de 
anticoagulantes. A disúria é a complicação pós-operatória mais comum. Em 
estudos que a comparam com a cirurgia aberta, os resultados são ligeiramente 
inferiores, porém semelhantes aos obtidos por RTUP, e os custos são maiores, 
envolvendo necessidade de equipamentos específicos. Por outro lado, a curva de 
aprendizagem para a enucleação com holmium laser é maior do que a de outras 
tecnologias10,11,12(A). Com relação à taxa de complicações em longo prazo, os 
resultados disponíveis para a HoLEP são comparáveis aos da RTUP10,11,12(A). Em 
meta-análise de 23 ensaios clínicos randomizados comparou-se a RTUP monopolar 
ou a prostatectomia aberta com outras técnicas cirúrgicas (técnica bipolar, HoLEP, 
vaporização fotosseletiva com laser) em 2.245 pacientes, e a HoLEP foi o único 
procedimento que mostrou diferença estatisticamente significativa na redução do 
escore IPSS (p = 0,005) em comparação com RTUP, sem diferença na melhoria 
da qualidade de vida e no volume residual urinário13(A).
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Vaporização fotosseletiva da próstata com laser: esta técnica leva à remoção 
imediata de tecido prostático e consequente redução dos STUI. A desvantagem do 
procedimento é o fato de não haver material para estudo anatomopatológico. Os 
escores dos sintomas melhoraram de forma consistente em todos os estudos, 
assim como escores de qualidade de vida (QV) e fluxo urinário máximo14(B)15,16(A). 
A segurança intraoperatória para pacientes anticoagulados ou de alto risco 
cardiovascular é superior à da RTUP e deve ser considerada14(B)15,16(A). A disúria 
é a complicação pós-operatória mais comum.

Prostatectomia simples laparoscópica ou robótica: pode ser realizada 
como alternativa à cirurgia aberta para próstatas grandes, porém a cirurgia 
geralmente é mais demorada, requer maior treinamento e curva de aprendizado 
longa. Não há dados publicados suficientes para embasar uma recomendação de 
tratamento17,18(B).

Recomendações
1. A RTUP monopolar é o procedimento cirúrgico padrão para próstatas entre 30 e  
80 g e STUI moderados a intensos devido à HPB e STUI refratário ao tratamento medi-
camentoso. 

2. A ITUP é alternativa à RTUP e pode ser recomendada para próstatas menores que 30 g.

3. A prostatectomia aberta é a primeira opção de tratamento cirúrgico em homens com 
próstatas maiores que 80 g, STUI moderado a intenso devido à HPB e refratário ao tra-
tamento medicamentoso.

4. A vaporização fotosseletiva da próstata com laser é alternativa menos invasiva à RTUP 
para homens com STUI moderado a intenso devido à HPB, em próstatas pouco aumen-
tadas. 

5. A HoLEP é alternativa menos invasiva que a cirurgia aberta para homens com sinto-
mas do trato urinário inferior moderado a intenso devido à HPB e próstatas grandes. 

6. A prostatectomia simples laparoscópica ou robótica pode ser realizada como alternati-
va à cirurgia aberta para próstatas grandes, porém não há dados publicados suficientes 
para basear uma recomendação de tratamento. 
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A diretriz foi realizada a partir da elaboração de questões clínicas relevantes e 
relacionadas às indicações de biópsia prostática. As questões foram estruturadas 
por meio do P.I.C.O. (Paciente, Intervenção ou Indicador, Comparação e Outcome), 
permitindo gerar estratégias de busca da evidência nas principais bases primárias 
de informação científica (MEDLINE/Pubmed, Embase, Lilacs/SciELO, Cochrane 
Library). A evidência recuperada foi selecionada a partir da avaliação crítica uti-
lizando instrumentos (escores) discriminatórios: JADAD e GRADE para Ensaios 
Clínicos Randomizados e New Castle Otawa Scale para estudos observacionais1. 
Após definir os estudos potenciais para sustento das recomendações, estes foram 
graduados pela força da evidência e grau de recomendação segundo a classifica-
ção de Oxford2, incluindo a evidência disponível de maior força.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Disseminar as principais recomendações em biópsia de próstata (indicações e 
complicações).
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INTRODUÇÃO

O diagnóstico definitivo do câncer de próstata (CaP) é estabelecido pela biópsia, 
realizada preferencialmente por via transretal guiada por ultrassom. Por ser exame 
invasivo com riscos de complicações, sua execução deve ser limitada a pacientes 
com suspeita de CaP, determinada pela alteração do PSA e/ou exame digital retal 
da próstata.

A primeira biópsia de próstata foi realizada em 1937 com agulha de Vim 
Silvermann digitalmente dirigida. Com o advento da ultrassonografia transretal em 
1981, as biópsias passaram a ser realizadas por esse método, através de agulhas 
apropriadas. A biópsia executada com seis punções, sistemática e aleatória, 
revolucionou a técnica para o diagnóstico do CaP, sendo conhecida como biópsia 
sextante3(B).

Com a atualização do antígeno prostático específico (PSA) como ferramenta 
de rastreamento do CaP a partir de 1994 houve um aumento considerável na 
indicação da biópsia prostática, com muitos resultados falso-negativos sendo 
evidenciados. Biópsias subsequentes em pacientes nos quais persistia a suspeita 
de CaP se tornaram frequentemente necessárias. 

Estratégia de busca
(prostate OR prostatic neoplasm) AND ((biopsy/methods*) OR (biopsy/complications*)) 
= 803

Principais fatores de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 13

1. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES PARA BIÓPSIA DE PRÓSTATA?

Além das indicações clínicas, deve-se levar em conta na recomendação de 
biópsia o benefício terapêutico que oferece ao paciente em caso de diagnóstico do 
câncer. O Índice de Performance Status (IPS), que leva em consideração a capacidade 
física do indivíduo e a presença de comorbidades, deve ser avaliado a fim de 
evitar diagnósticos desnecessários em pacientes muito idosos ou clinicamente 
debilitados que não vão se beneficiar de tratamento curativo. 

A realização indiscriminada de biópsias apresenta, além dos riscos inerentes 
ao procedimento (infecção, hemorragia, risco anestésico, entre outros), a 
probabilidade de detecção de neoplasias clinicamente insignificantes assim 
como os riscos decorrentes de eventual tratamento. Com o objetivo de reduzir 
a execução de biópsias desnecessárias, alguns critérios têm sido adotados 
para restringir sua indicação.
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O toque retal (TR) tem valor preditivo positivo de 5% a 30% em pacientes com 
PSA abaixo de 2 ng/mL. Aproximadamente 18% dos diagnósticos de CaP são feitos 
com base exclusivamente em alterações do TR. A presença de alteração no TR 
constitui forte indicação para realização de biópsia e está comumente associada a 
doença agressiva (Gleason ≥ 7)4(A)5(C).

O PSA, uma glicoproteína produzida pelas células epiteliais prostáticas, não 
se constitui em marcador câncer específico, podendo estar alterado em outras 
afecções prostáticas como HPB, prostatite e traumas. O exato nível de corte do 
PSA a ser utilizado para indicar a biópsia é controverso. Apesar da sua relação 
direta com a presença do CaP, estudos recentes demonstraram que mesmo com 
níveis reduzidos, a incidência da neoplasia pode ser significativa. Em pacientes 
com níveis de PSA (ng/mL) ≤ 0,5, de 0,6 a 1,0, de 1,1 a 2,0, de 2,1 a 3,0 e 3,1 a 4 
ng/mL, a incidência de CaP é de 7%, 10%, 17%, 24% e 27%, respectivamente6(A). 

Sob o ponto de vista prático, em pacientes com PSA acima de 10 ng/mL, sem 
suspeita de prostatite aguda, a biópsia deve ser sempre realizada. Naqueles com PSA 
abaixo de 2,5 ng/mL, ela tem indicação em situações especiais como TR suspeito e/
ou velocidade do PSA elevada (> 0,5 ng/mL/ano). Naqueles com PSA entre 2,5 ng/
mL e 10 ng/mL, alguns parâmetros colaboram para aumentar a especificidade na 
detecção do CaP e diminuir o número de biópsias desnecessárias7(D):

# Relação PSA livre/PSA total cuja probabilidade de encontro de CaP é descrita 
na Tabela 1. A análise dessa tabela mostra que, quando a relação é menor do que 
10%, o aumento do risco do diagnóstico do CaP é significativo. Em contrapartida, 
para valores maiores do que 20% a probabilidade de CaP é reduzida. Na prática é 
utilizada para indicação da biópsia quando o PSA se encontra entre 4,0 e 10 ng/dl. 
Para valores inferiores de PSA seu emprego ainda é controverso.

 Tabela 1. Probabilidade de CaP baseado no tPSA e na %PSALT

PSA (ng/mL) Probabilidade de 
CaP (%)

%PSALT Probabilidade de 
CaP (%)

1 a 3 - < 20 11

4 a 10 25 0 a 10 56

- - 10 a 15 28

- - 15 a 20 20

- - 20 a 25 16

- - > 25 8

# Velocidade do PSA: o aumento do PSA durante determinado período de tempo 
pode ajudar na distinção entre os pacientes com HPB e aqueles com CaP. Esse 
conceito introduzido por Carter recebeu o nome de velocidade do PSA (PSAV). A 
PSAV em níveis maiores que 0,75 ng/mL por ano foi associada a maior probabilidade 
do diagnóstico do CaP, o que foi confirmado em estudos subsequentes. Em pacientes 
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com níveis de PSA entre 4,0 ng/mL e 10,0 ng/mL, esse nível de corte apresenta 
sensibilidade de 79% e especificidade de 90%. Com níveis de PSA abaixo de 4,0 ng/
mL sua sensibilidade diminuiu para 11%. Embora seja um parâmetro útil, a aplicação 
clínica da PSAV deve ser feita com muita cautela. 

# Densidade do PSA: conceitualmente densidade do PSA (PSAD) consiste 
na divisão do valor plasmático do PSA pelo volume prostático estimado por 
ultrassonografia transretal. Foi demonstrada uma relação direta entre o risco 
de CaP e a densidade do PSA. Catalona e colaboradores demonstraram que 
a utilização de valores iguais ou superiores a 0,15 como referência para a 
indicação de biópsia prostática em pacientes com PSA entre 4,0 ng/mL e 10,0 
ng/mL faz com que metade dos CaP nesses pacientes não seja detectada. 
Valores de corte mais baixos aparentemente aumentam a especificidade 
e a sensibilidade. Os valores da densidade do PSA também se mostraram 
diretamente relacionados com a agressividade tumoral e com as taxas de 
recorrência após tratamento. 

A correta estimativa da densidade do PSA requer a realização de ultrassonografia 
transretal, que é método desconfortável, invasivo e de custo elevado. A PSAD 
pelas razões destacadas não é amplamente utilizada. 

# PSA Ajustado à Idade: reconhecidamente os níveis sanguíneos de PSA não se 
mantêm estáveis ao longo da vida. Existe uma clara tendência de elevação sérica com 
o aumento da idade e por essa razão os valores devem ser ajustados. (Tabela 2) 

Tabela 2: Valores de PSA ajustados à idade

Idade (anos) Valor normal de PSA (ng/mL)
-

40-49

50-59

60-69

70-79

0 – 2,5

3,5

4,5

6,5

A utilização de estratégias como a medida da densidade do PSA, o PSA 
ajustado à idade, a velocidade de PSA e a dosagem de suas formas moleculares 
ainda é feita sob ressalvas, uma vez que, entre elas, somente a %PSALT 
comprovadamente resultou no aumento da acurácia da detecção do CaP. 

2. QUAL ANTIBIÓTICO PROFILAXIA RECOMENDADA ANTES DA 
REALIZAÇÃO DA BIÓPSIA?

O antibacteriano habitualmente usado é a levofloxacina ou a ciprofloxacina 
oral na dosagem de 500 mg, uma hora antes do procedimento. Nos pacientes 

Livro Diretrizes AMB Final.indd   323 12/08/2014   11:45:59



Diretrizes Urologia324

diabéticos, imunodeprimidos, em uso recente de corticoide, disfunção urinária 
grave, próstatas > 75 gramas, administram-se mais duas doses subsequentes 
a cada 24 horas. Nos casos de portadores de valvulopatias cardíacas, é 
necessário utilizarmos esquemas específicos e rigorosos de profilaxia8(B).

3. QUANDO ESTÁ INDICADA A REBIÓPSIA DE PRÓSTATA?

Em inúmeras situações clínicas a suspeita de CaP persiste apesar do resultado 
negativo da biópsia. Reconhece-se que aproximadamente um terço dos tumores 
não é diagnosticado na biópsia inicial. 

A probabilidade de diagnóstico de CaP se reduz com a realização de 
procedimentos subsequentes. A taxa de detecção em quatro biópsias consecutivas 
foi respectivamente de 34%, 19%, 8% e 7%. Esse fato justifica o questionamento 
de até quando persistir na realização de rebiópsias9(B).

4. QUAIS SÃO OS FATORES PREDITIVOS E INDICATIVOS PARA 
REBIÓPSIA DE PRÓSTATA?

1. Persistência/aumento dos níveis de PSA;
2. TR alterado;
3. Proliferação atípica de pequenos ácinos (ASAP).

A presença focal de neoplasia intraepitelial prostática (PIN) de alto grau como 
achado isolado não constitui informação relevante que justifique a indicação 
sistemática de rebiópsia. Entretanto, em casos com PIN extenso e multifocal a 
alternativa de nova biópsia deve ser considerada.

 Buscando melhorar a acurácia das biópsias subsequentes, inúmeros progressos 
foram obtidos, relacionados à técnica do procedimento, aos métodos de imagem 
e laboratoriais: 

# Biópsia de Saturação: conceitualmente significa a retirada de pelo menos 20 
fragmentos da próstata. Essa técnica favorece o aumento nas taxas de detecção do 
CaP entre 13,5 e 41%. Sua acurácia, como já destacado, tem tendência a redução 
em pacientes com biópsias negativas subsequentes assim como diagnóstico de 
tumores menos agressivos10(D).

# PCA3: a dosagem elevada do PCA3 na urina se mostrou superior ao PSA 
total e à relação do PSAL/T na detecção de CaP. Sua maior indicação é na 
determinação da necessidade de rebiópsia em homens com biópsias iniciais 
negativas. Entretanto, o nível de corte ainda não está bem estabelecido, conforme 
demonstrado na tabela abaixo11(C).
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Tabela 3: PCA3 Escore de precisão no diagnóstico de câncer de próstata: 
valores de corte 20 vs 35

Acurácia PCA3≥20 VS PCA3≥35
Sensibilidade 90,6% 71,9%

Especificidade 27,9% 41,8%

Valor preditivo 
positivo

31,9% 31,5% 

Valor preditivo 
negativo

88,9% 80,0% 

Acurácia no 
diagnóstico

44,9% 50,0%

- - 8

# Exames de Imagem: a ultrassonografia reconhecidamente tem menor acurácia na 
identificação de CaP. Novas modalidades têm sido introduzidas, com resultados iniciais 
superiores à técnica convencional, porém ainda não foram incorporadas na prática 
clínica. Destaque-se nesse cenário a elastografia e a US com contraste específico 
(C.CEUS). A RM é superior à US na identificação do CaP, principalmente em casos de 
localização na região anterior. A espectroscopia pode ser utilizada visando ao aumento 
da acurácia da RM, com taxa de detecção do CaP de 29,2% e sensibilidade de 83%. A 
modalidade multiparamétrica constituiu avanço significativo e, quando associada à US 
para direcionar biópsias das áreas suspeitas, eleva o índice de positividade em 55%.

Recomenda-se, preferencialmente, realizar a nova biópsia após pelo menos 
seis semanas da inicial e, se houver indicação de terceira ou quarta rebiópsias, 
aguardar oito semanas12(B). Não há maior índice de complicações quando 
seguidas tais recomendações. A indicação da terceira ou quarta biópsias segue 
de acordo com a suspeita clínica da lista dos fatores preditivos13(B).

5. QUAIS SÃO AS PRINCIPAIS COMPLICAÇÕES DA REALIZAÇÃO 
DA BIÓPSIA DE PRÓSTATA?10(B)

•	 IMEDIATAS
Sangramento retal: 2,1%;
Hematúria: 62%;
Episódios vasovagais: 2,8%.

•	 TARDIAS
Febre: 2,9%;
Hematospermia: 9,8%;
Disúria persistente: 7,2%;
Infecção: 2,5%;
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Prostatite aguda: 1,8%;
Uro-sepsis: 0,1%.

Não há consenso quanto ao exato número de fragmentos na rebiópsia, 
entretanto, mais da metade dos diagnósticos foi feita nos novos fragmentos, além 
das sextantes12(B). O número de fragmentos na biópsia prostática deve ser de 
pelo menos oito, representativos das diferentes regiões da glândula com ênfase 
nas áreas suspeitas ao exame retal ou ultrassonografia. Na biópsia inicial, número 
de fragmentos superior a 12 não aumenta significativamente a acurácia do exame. 
Deve-se reservar essa conduta para os casos de rebiópsias14(B).

Recomendações

Indicações de biópsia:
• Toque retal prostático alterado;

• PSA > 10 ng/mL;

• PSA entre 4 e 10 ng/mL, considerar a relação entre PSA livre e total: indicada se < 10%;

• PSA entre 2,5 e 4 ng/mL em pacientes jovens ou pertencentes a grupos de risco: con-
siderar velocidade do PSA.

Técnica:
• Profilaxia antibacteriana;

• Punções dirigidas pela ultrassonografia (acima de dez fragmentos envolvendo as faces 
laterolaterais).

Indicações de rebiópsia:
• Alteração no toque retal;

• Aumento/persistência dos níveis elevados de PSA;
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• Presença de PIN extenso e multifocal;

• Proliferação atípica de pequenos ácinos (ASAP).
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

Foram revisados artigos nas bases de dados do MEDLINE (PubMed) e outras 
fontes de pesquisa, sem limite de tempo. A estratégia de busca utilizada baseou-se 
em perguntas estruturadas na forma P.I.C.O. (das iniciais “Paciente”, “Intervenção”, 
“Controle”, “Outcome”). Foram utilizados como descritores: Prostate Neoplasms, Adeno-
carcinoma, Prostate/pathology, Prostate/anatomy & histology, Prostatic Intraepithelial 
Neoplasia, Early Detection of Cancer, Neoplasm Staging, Neoplasm Grading, Neo-
plasm Invasiveness, Disease Progression, Age Factors, Aged, Questionnaires, Life 
Expectancy, Quality of Life, Risk Assessment, Algorithms, Nomograms, Digital Rectal 
Examination, Prostate-Specific Antigen, Tissue Kallikreins/blood, Tumor Markers, Bio-
logical/blood, Prostate cancer antigen 3 (PCA3), antigens,neoplasm/urine, Reference 
Values, Sensitivity and Specificity, Likelihood Functions, ultrasonography, Endosonog-
raphy, Elastocity Imaging Techniques, Elastography, Ultrasonogrphy, Doppler, Color; 
Contrast Media/diagnostic use; Ultrasonography, Interventional, Magnetic Resonance 
Imaging, Magnetic Resonance Spectroscopy, Diffusion Magnetic Resonance Imaging, 
Tomography, X-Ray Computed, Biopsy, Biopsy, Needle; Biopsy, Fine-Needle, Biopsy/
adverse effects; Perineum or Rectum; anesthesia, local; anesthetics, local; lidocaine, 
adjuvantes, anesthesia; complications, pain, hemorrhage, Cytodiagnosis.

 

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D:Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.
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OBJETIVO

Auxiliar o médico no diagnóstico de câncer de próstata diante da suspeita da doença.

INTRODUÇÃO 

O câncer de próstata (CaP) é a forma mais comum de câncer não cutâneo 
em homens e a segunda maior causa de mortalidade por câncer masculino. 
O Instituto Nacional de Câncer (Inca) estimou que no ano de 2012 ocorreram 
60.180 casos novos de câncer de próstata no Brasil, o que corresponde a uma 
incidência de 62 casos novos a cada 100 mil homens; com maior incidência na 
Região Sudeste, onde a ocorrência é estimada em 78 casos por cada 100 mil 
homens1(A). 

A prevalência do CaP em população brasileira varia de acordo com a raça2(B), 
como também acontece em outros países3,4(A). A prevalência entre negros é de 
9,6% e entre brancos, de 5,6%2(B). Além da raça, os fatores de risco que influenciam 
a prevalência da doença são a idade do paciente e a sua história familiar5,6(D). Há 
necessidade de esforços para aumentar a conscientização desses riscos, pois 
habitualmente os homens não têm percepção dessas associações5(D). 

Há 20 anos o risco de um homem de 50 anos de idade desenvolver CaP como 
doença clínica era de 9,5% e o risco de morrer pelo tumor era de 2,9%, mas o 
diagnóstico histológico desse tumor ocorria em até 42% dos pacientes7(D). Essa 
grande discrepância entre a alta prevalência de alterações histológicas e a menor 
prevalência de doença clínica decorre da evolução desse tumor como doença 
indolente ou câncer de baixo grau, que pouco ameaça a vida e cujo tratamento 
aumenta a morbidade, piorando a qualidade de vida. A taxa de incidência mundial 
cresceu 25 vezes, em parte pelas políticas de rastreamento1(A). Atualmente o risco 
de diagnóstico de CaP durante a vida é de 16,2% e o risco de morte decorrente 
desse tumor aumentou para 11%3(A). Pelo comportamento indolente a taxa de 
mortalidade por câncer de próstata é pequena, principalmente quando comparada 
com a de outros tipos de tumor. Homem com tumor de baixo grau (Gleason < 7) 
tem risco mínimo de morrer no seguimento de 20 anos, com seis mortes por 1.000 
pessoas/ano; já homem com tumor de alto grau (Gleason >= 7) apresentam 121 
mortes por 1.000 pessoas/ano8(B). 

O desafio do diagnóstico exige distinguir precocemente o paciente cujo tumor 
tem maior potencial de agressividade, permitindo que o tratamento específico 
seja oportuno, necessário e com baixa taxa de morbidade, além de aumentar a 
expectativa de vida com qualidade9(B)10(D). 

O diagnóstico de CaP é suspeitado após a realização do toque retal e da 
dosagem do antígeno prostático específico (PSA). O diagnóstico definitivo é 
estabelecido por meio da biópsia. Novos marcadores e os exames de imagens 
serão utilizados em situações específicas.
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1. QUAL É O BENEFÍCIO DA UTILIZAÇÃO DE TOQUE 
RETAL (TR) PARA DIAGNÓSTICO DE CÂNCER DE 
PRÓSTATA (CAP)? 

Para avaliar o risco individual de CaP é indispensável a realização do TR11(B). O 
TR em urologista experiente apresenta sensibilidade de 48-59% e especificidade 
de 89-92%, o que permite aumentar a certeza diagnóstica em homens negros 
de 9,6% (prevalência pré-teste) para 40%, assim como em homens brancos, de 
5,6% (prevalência pré-teste) para 28% diante de TR alterado (RV+ = 6,00 com 
IC 95% 299-12,03)12,13(B). Em estudo brasileiro que avaliou somente homens de 
baixo risco e com PSA < 10 (média de 5,2 ng/dl) e idade média de 67 anos, o toque 
retal apresentou sensibilidade 50% (IC 95% 33,4-66,6) e especificidade de 71,1% 
(IC 95% 61,5-79,4%), fornecendo RV+ = 1,79 (IC 95% 1,23-2,59), com aumento 
da certeza diagnóstico de 9,6% para 17%14(B).

A análise de 6.630 homens saudáveis acima de 50 anos encontrou 15% deles com 
alteração ao TR. Arbitrariamente nessa coorte somente os pacientes com PSA ≥ 4,0 ng/
ml foram biopsiados, ou seja, somente 17,6% dos pacientes foram estudados. A biópsia 
diagnosticou CaP em quase 4% desses homens, sendo concordante a alteração do 
TR com a biópsia em 55% dos casos. A concordância entre o TR e o resultado do 
anatomopatológico após prostatectomia radical ocorreu em 56% dos casos 15(B). 

A análise recente de pacientes com indicação de realização de biópsia prostática 
confirma a importância da realização do TR16-18(B). Permanece concordante 
a alteração do TR com o resultado da biópsia positiva para CaP em 50% dos 
casos. Destaca-se o fato que de 14%16(B) até 18%17(B) dos pacientes com biópsia 
positiva tinham somente o TR alterado, e 31% dos pacientes com biópsia positiva 
apresentavam valores de PSA normais para a idade16(B). A presença de alteração 
no TR constitui forte indicação para realização de biópsia, pois comumente esse 
fato se relaciona com doença avançada (Gleason ≥ 7)17(B). No seguimento de até 
oito anos de pacientes com alteração do TR mas com primeira biópsia negativa 
há probabilidade de desenvolvimento de CaP em somente 3% dos pacientes19(B). 

Apesar da indicação de realização de TR em cada consulta médica urológica20(D), 
essa recomendação apresenta aderência em somente 22,3% dos casos na prática 
clínica21(B). 

Recomendação
É indispensável realização de toque retal para aumento de possibilidade diagnóstica. 
Diante de alterações detectadas ao toque há concordância diagnóstica após prostatecto-
mia em 50% dos casos; até 1/5 dos pacientes terá somente alteração ao toque retal e 1/3 
deles terá câncer apesar de valores de PSA dentro da normalidade para a idade. Ainda 
é necessário reforço de recomendação dessa ferramenta diagnóstica, uma vez que tem 
a melhor razão de verossimilhança positiva entre os métodos diagnósticos (RV+ = 5,36) 
e baixa adesão na prática clínica (22%). 
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2. QUAL É O BENEFÍCIO DA UTILIZAÇÃO DE ANTÍGENO 
PROSTÁTICO ESPECÍFICO (PSA) PARA DIAGNÓSTICO DE 
CÂNCER DE PRÓSTATA (CAP)? 

Ainda não existe um marcador tumoral ideal para diagnóstico de CaP, mas o PSA é o 
marcador mais utilizado, apesar de baixas especificidade e razão de verossimilhanças 
positivas22(D). O PSA é uma glicoproteína produzida pelas células epiteliais prostáticas, 
podendo estar alterado em outras afecções como hipertrofia benigna da próstata, 
prostatites e/ou traumas. Há necessidade de associar a informação do PSA com 
outros fatores preditivos de doença23(B), para identificar homens com risco de doença 
clínica sem fazer superdiagnóstico de doenças indolentes24(D). Entretanto, o valor de 
PSA é um preditor independente de morte por CaP, havendo aumento de risco diante 
de PSA ≥ 4 ng/dl25(B). Deve ser dosado sem uso de medicamentos que alteram o seu 
nível, antes de qualquer intervenção cirúrgica, na ausência de prostatite aguda e/ou 
infecção urinária e sem terapia de reposição androgênica prévia.

Ao analisar homens com PSA ≥ 4,0 ng/dl houve concordância do PSA 
e suspeita de CaP na biópsia prostática em 82% dos casos e de 75% com o 
resultado anatomopatológico após prostatectomia radical15(B). A associação do TR 
com o PSA aumenta a concordância diagnóstica com o anatomopatológico para 
CaP em 78% dos casos15(B). Trabalho posterior avaliou o benefício de realizar 
a biópsia mais precocemente em 7.943 homens entre 55 e 74 anos com PSA ≥ 
3,0 ng/dl, independentemente do resultado do TR. A taxa de detecção de CaP foi 
semelhante, antes de quase 4% e agora 4,9%. Utilizando-se PSA ≥ 3,0 ng/dl há 
maior proporção de doença restrita ao órgão e os volumes tumorais menores26(B).

A sensibilidade e especificidade do PSA variam de acordo com o ponto de corte. 
Se utilizarmos o corte 2,5 ng/dl há aumento da sensibilidade, mas com perda de 
especificidade. (S = 91,3% E = 14,37% RV+ = 1,06 com IC 95% 0,96-1,17). Esse valor 
de PSA aumenta a certeza diagnóstica em homens negros de 9,6% (prevalência pré-
teste) para somente 11%27(B). Ao utilizar o corte de 4,0 há perda da sensibilidade 
e melhora da especificidade, apesar de manter baixa razão de verossimilhança (S 
= 71,73% E = 46,25% RV+ = 1,31 com IC 95% 1,06-1,64), aumentando a certeza 
diagnóstica em homens negros de 9,6% (prevalência pré-teste) para 13%27(B). 

A associação do TR alterado com PSA ≥ 2,5 ng/dl aumenta a certeza diagnóstica 
em homens negros de 9,6% para 38%; e em homens brancos de 5,6% para 26%. 
Já o TR alterado com o PSA ≥ 4,0 aumenta certeza diagnóstica de CaP em homens 
negros para 44% e em homens brancos para 31%.

Os níveis sanguíneos do PSA não se mantêm estáveis ao longo da vida, com 
tendência de elevação sérica com o aumento da idade. Seguem, abaixo, os valores 
da normalidade do PSA ajustados à idade (Tabela 1)28(A), ajustados à idade e às 
raças negra29(A) e amarela30(B) (Tabela 2). Há necessidade de utilizar valores 
distintos para homens negros, população de alto risco, para evitar que tumores 
deixem de ser detectados em tempo oportuno30(A).
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Tabela 1: Valores de PSA ajustados à idade28(A) 

Idade (anos) PSA (ng/ml)
até 39 2,5

40-49 2,5

50-59 3,5

60-69 4,5

> 70 6,5

Tabela 2: Valores de PSA ajustados à idade e raça negra29(A) e amarela29(A)

Idade (anos) PSA (ng/ml)
até 39 2

40-49 2

50-59 3

60-69 4

> 70 5

Recomendação
Não há indicação de utilizar o valor do antígeno prostático específico isoladamente para 
diagnóstico e seguimento do paciente com suspeita clínica de câncer de próstata. Apre-
senta RV+ de 1,06 se PSA ≥ 2,5 ng/dl ou RV+ de 1,31 se PSA ≥ 4,0 ng/dl. Há benefício 
na associação do antígeno prostático específico e com o toque retal, pois juntos há até 
80% de diagnóstico confirmado por anatomopatológico após a realização de prostatecto-
mia radical. Os valores de referência do PSA necessitam ser ajustados pela idade (todos) 
e pela raça (negros e amarelos).

3. A DINÂMICA OU CINÉTICA DO ANTÍGENO PROSTÁTICO 
ESPECÍFICO (PSA) MELHORA A ACURÁCIA DIAGNÓSTICA DE 
CÂNCER DE PRÓSTATA (CAP)? 

A avaliação do PSA deve ser feita pelos valores séricos acima descritos e 
pela sua cinética, que inclui a relação PSA livre/PSA total; velocidade do PSA e 
densidade do PSA.

RELAÇÃO PSA LIVRE PELO PSA TOTAL (%PSALT): relação que deve ser 
utilizada quando PSA encontra-se entre 4 e 10 ng/dl; sendo controverso o uso quando o 
valor de PSA total for menor que 431,32(B). Há relação indireta da relação do %PSALT e 
volume prostático e tumoral. Essa relação também está inversamente relacionada com 
o Gleason. Independentemente do volume prostático, a relação %PSALT reflete o risco 
de CaP. Se a relação for < 10%, há aumento de risco de CaP com probabilidade de 56%; 
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entretanto, se a relação for > 25%, a probabilidade de CaP é de somente 8%. Entre 
pacientes com aumentos moderados do PSA, a %PSALT prediz melhor o envolvimento 
tumoral da glândula prostática31(B). Estudo em população brasileira analisou mais de 
17.000 homens para avaliar o impacto da utilização da %PSALT ≤ 15% na detecção de 
CaP em pacientes com PSA entre 2,5 e 3,9 ng/dl. A relação aumentou a taxa de detecção 
de CaP por meio da biópsia em 3,7% dos casos, podendo ser um complemento útil para 
indicação de biópsia em paciente com PSA < 4,0 ng/dl33(B). 

A %PSALT tem seu melhor desempenho nas rebiópsias, após a segunda ou ≥ 
terceira biópsias34(B).

Com PSA entre 4 e 10 ng/dl e a %PSALT < 10% há aumento da acurácia 
diagnóstica, pois a %PSALT fornece RV+ = 2,36; o que aumenta a certeza 
diagnóstica em homens negros de 9,6% (prevalência pré-teste) para 21%35(B). 
Em estudo brasileiro com o mesmo valor de PSA, mas com um valor de corte para 
%PSALT ≤ 11,3, permitiu uma RV+ = 8,0 (IC 95% 3,84-16,69); isso aumenta a 
certeza diagnóstica em homens negros para 47%14(B).

VELOCIDADE DO PSA (PSAV): inicialmente pensou-se que a avaliação 
do aumento do PSA durante um período de tempo (PSAV) poderia distinguir 
pacientes portadores de hipertrofia prostática benigna (HPB) dos portadores de 
CaP36,37(B), mas essa medida não melhora a precisão diagnóstica em relação a 
somente uma única medida de PSA, mesmo em pacientes de alto risco, tendo 
pouca aplicabilidade clínica para diagnóstico de CaP38(D). Essa informação pode 
ser utilizada, mas com muita cautela39(B); e até o momento não há evidência que 
justifique utilizar a velocidade do PSA para indicar biópsia40(B).

Densidade do PSA (PSAD): consiste na divisão do valor plasmático do PSA 
pelo volume prostático estimado pela ultrassonografia (US) transretal. Essa última 
técnica é um procedimento invasivo, desconfortável e de custo elevado, motivo pelo 
qual a PSAD não é amplamente utilizada. Os valores da PSAD estão diretamente 
relacionados com a agressividade tumoral (Gleason) e com a taxa de recorrência 
após o tratamento. 

Pacientes com PSA com aumento intermediário (4-20 ng/dl) e toque retal 
negativo realizaram US transretal com biópsia dirigida pela ultrassonografia. Foi 
realizada a PSAD, cujo ponto de corte utilizado foi > 0,15. Seu resultado, se tivesse 
sido utilizado, poderia ter dispensado a realização de 49% das biópsias. Mas a 
não realização dessas biópsias deixaria de fazer diagnóstico de CaP em 27% dos 
casos41(B). 

Estudo brasileiro comparou a PSAD com %PSALT em pacientes com PSA 
entre 4 e 10 ng/dl, dos quais 26,2% tinham CaP e 73,8% tinham hipertrofia 
benigna da próstata. PSAD > 0,11 atingiu sensibilidade de 68,4%, especificidade 
de 78,8%, o que fornece RV+ = 3,29 (IC 95% 2,20-4,91). Portanto a PSAD > 
0,11 aumenta a certeza diagnóstica em homem negro de 9,6% para 27%14(B). As 
razões de verossimilhanças entre a PSAD e a %PSALT são semelhantes, e diante 
de certezas diagnósticas semelhantes devem-se evitar procedimentos invasivos 
necessários na técnica da PSAD42(B).
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Recomendação
A relação PSA livre/PSA total (%PSALT) aumenta a acurácia diagnóstica de câncer de 
próstata em relação ao uso isolado de PSA e está inversamente relacionada com o es-
core de Gleason e dos volumes prostático e tumoral. Considerando-se %PSALT < 10%, 
a sua RV+ é de 2,36. Colabora para a indicação de biópsias em pacientes com PSA 
≤ 4,0 ng/dl e melhora o diagnóstico nas rebiópsias. A densidade do PSA (PSAD) está 
diretamente relacionada com a agressividade tumoral e com a taxa de recorrência após 
o tratamento. Para definição da PSAD há necessidade de realização da ultrassonografia 
transretal, um procedimento invasivo que diminui a sua utilizada na prática. A PSAD > 
0,11 fornece RV+ = 3,29. Na prática clínica não se tem utilizado a velocidade do PSA 
(PSAV) para diagnóstico de CaP.

4. HÁ BENEFÍCIO DA UTILIZAÇÃO DO ANTÍGENO PROSTÁTICO 3 
(PCA3) PARA DIAGNÓSTICO DE CÂNCER DE PRÓSTATA (CAP)? 

Diante da baixa especificidade da associação do PSA e do exame do toque 
retal em diagnosticar CaP e predizer presença de doença agressiva, iniciaram-
se pesquisas de marcadores genéticos na urina, imaginando serem promissores 
biomarcadores43,44(D).

O antígeno prostático 3 (PCA3) é um biomarcador específico do tecido prostático 
dosado na urina após a realização de massagem prostática. Até o momento não 
aumentou a acurácia diagnóstica para CaP45-47(B), mas poderia ser utilizado para 
selecionar os pacientes cuja biópsia poderia ser desnecessária48,32(B). Apresenta 
sensibilidade de 66,5%, especificidade de 71,6%, o que fornece RV+ de 2,28 (IC 
95% 1,68-3,19)48(B) ou RV+ de 2,33 (IC 95% 1,73-3,15) 47(B). Portanto, a PCA3 ≥ 
35 aumenta a certeza diagnóstica em japoneses de 9,6% para 20%48(B).

Recomendação
A utilização de biomarcador urinário parece ser promissora, mas até o momento não 
modificou a acurária diagnóstica do CaP, apresentando RV+ entre 2,28 e 2,33. É usado 
para determinação da necessidade de rebiópsia em homens com suspeita de CaP e 
biópsias iniciais negativas.

5. HÁ BENEFÍCIOS COM EXAMES DE IMAGENS PARA 
DIAGNÓSTICO DE CAP? 

Ultrassonografia (US) 

 As alterações encontradas na ultrassonografia (US) suprapúbica são 
semelhantes tanto para pacientes com hipertrofia benigna prostática quanto com 
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CaP, gerando muitos falso-positivos. Tem sensibilidade de 72,7%, especificidade 
de 72,2%, fornecendo RV+ = 2,57 (IC 95% 1,84-3,60); não deve ser utilizada na 
rotina para confirmação diagnóstica da CaP49(B).

Já a ultrassonografia transretal (USTR) apresenta sensibilidade de 48% e 
especificidade de 65% a 81% dos casos, fornecendo RV+ = 2,53 (IC 95% 1,61-
3,97)12(B). A USTR realizada em população brasileira apresentou sensibilidade 
de 63%, especificidade de 73%, RV+ = 2,33 (IC 95% 1,64-3,33), aumentando a 
certeza diagnóstica em homens negros de 9,6% para 28% e em homens brancos 
de 5,6% para 13%50,14(B). A USTR tem baixa sensibilidade de detectar invasão 
extraprostática, realizando um subestadiamento, e não melhora a acurácia do TR 
em predizer doença órgão confinada51(B). 

O resultado da USTR é fator preditivo de detecção de CaP mais significativo 
que o aumento do PSA no seguimento médio de sete anos em homens com PSA 
inicialmente < 4 ng/dl. O aumento do volume prostático acima de 28,8 ml está 
relacionado com CaP com sensibilidade de 61,1% e especificidade de 73,1%, 
fornecendo RV+ = 2,26 (IC 95% 1,58-3,23). Isso aumenta a probabilidade de 
doença em homens brancos de 5,6% para 13% e em homens negros de 9,6% 
para 20%52(B).

A elastografia transretal (USTRE) é uma modalidade de ultrassonografia que 
ainda não foi incorporada à prática clínica. Tem sensibilidade de 62% (IC 95% 
55-68%), especificidade de 79% (IC 95% 74-84%), fornecendo RV+ = 2,92 (2,28-
3,74)53,54(B).

A US com contraste específico (CE-USTR) ainda não deve ser recomendada 
como um procedimento de rotina para diagnóstico de CaP, apresentando 
sensibilidade de 71%, especificidade de 50%, com RV+ = 1,42 (IC 95% 1,13-
1,79)55(B).

Ressonância magnética (RM) 

A RM é um exame de imagem de custo mais elevado que o da US e não 
disponível universalmente. Apresenta sensibilidade de 62%, especificidade 77%, 
fornecendo RV+ = 2,70 (IC 95% 1,82-3,98). Isso aumenta a certeza diagnóstica 
de CaP para 23% em homens negros e 15% em homens brancos56(B), existindo 
fraca correlação entre os observadores, o que exige que o exame seja realizado 
por radiologista com experiência no método57(B). A RNM com difusão aumenta a 
sensibilidade e a especificidade diagnóstica para 72% e 81%, respectivamente, 
fornecendo RV+ = 3,79 (IC 95% 2,48-5,78), com certeza diagnóstica em homens 
negros de 30% e em homens brancos de 19%56(B), melhorando a correlação entre 
os observadores58(B). É uma alternativa que pode ser utilizada diante de pacientes 
com biópsia dirigida por USTR prévia negativa e com níveis séricos elevados de 
PSA e/ou PCA3 e que serão acompanhados em vigilância ativa47(B).

As melhores indicações da RM endorretal, especialmente com análise 
multiparamétrica, estão na avaliação do estadiamento dos pacientes portadores 
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de CaP59,60(D) e na definição de dose para radioterapia61(C). Sua realização para 
estadiamento local em pacientes de baixo risco (estágios T1/T2a; Gleason ≤ 6 e/ou 
PSA < 10 ng/dl) não é mandatória, pois o TR e USTR apresentam maior acurácia 
diagnóstica nessa população. A chance de acometimento linfonodal é menor que 
10% em pacientes assintomáticos e com PSA < 20 ng/dl; dessa forma realiza-se 
RNM em pacientes de risco intermediário ou alto (estágio ≥ T2b; Gleason ≥7 e/ou 
PSA > 10 ng/dl)62(D).

A tomografia computadorizada não serve para avaliação de estadiamento, pois 
tem RV+ =1,10 (IC 95% 0,93-1,31)63(B), mas pode ser usada para avaliação em 
pacientes com doença bem avançada64(D). Até o momento não há nenhum benefício 
adicional ao se utilizar o PET-scan para diagnóstico de tumores prostáticos (RV+ 
= 1,40 com IC 95% 114-1,72)65(B). 

Recomendação
A ultrassonografia transretal é utilizada para orientar o local da biópsia e acompanha o 
aumento do volume prostático, que é fator preditivo de detecção precoce de CaP. A res-
sonância magnética permite o estadiamento do tumor e seguimento de portadores de 
CaP de baixo risco encaminhados para vigilância ativa. A ultrassonografia suprapúbica 
não fornece informações para diagnóstico de CaP. O tratamento não deve ser baseado 
exclusivamente nos resultados diagnósticos da ultrassonografia transretal e/ou resso-
nância magnética, pois todos os exames isoladamente apresentam capacidade diagnós-
tica pequena, sendo importante a associação dos métodos diagnósticos.

6. QUANDO INDICAR A REALIZAÇÃO DA BIÓPSIA PROSTÁTICA?

 Até 1994 utilizava-se o corte de PSA ≥ 4,0 ng/dl para indicar ou não a realização 
de biópsia, mas a evolução dessa determinação mostrou que 15,2% dos homens 
com níveis inferiores a 4 ng/dl e sem suspeita clínica de tumor após avaliação do 
TR evoluíram para doença de alto grau, o que fez com que o valor de corte para 
indicar a biópsia fosse revisto e nunca utilizado isoladamente para a definição da 
biópsia66(A). O perfil de sensibilidade e especificidade do PSA para selecionar 
homens para realizar biópsia prostática não é adequado23(B).

O momento ideal para realização da biópsia prostática deve ser definido 
individualmente, pois é exame invasivo que apresenta risco de complicações. 
Devem ser avaliados os fatores de risco de CaP como idade, raça, história familiar 
de CaP, presença de sintomas urinários, além do TR alterado associado ao valor 
do PSA, assim como a relação PSA livre sobre o total (%PSALT)67(D), reduzindo-
se o número de biópsias desnecessárias, mas detectando os casos de CaP 
precocemente, inclusive os tumores indolentes68(B). A avaliação de quase 20 mil 
pacientes demonstrou que o risco de CaP agressivo e/ou metastático e morte por 
CaP é previsto pelos resultados encontrados antes da realização da biópsia por 
meio de TR, PSA, US e história familiar de CaP69(B).
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A idade é fator de risco para CaP, sendo doença rara antes dos 40 anos e 
tendo ¾ dos casos ocorrendo depois dos 65 anos1(A). A raça negra tem maior 
prevalência, sugerindo influência genética para aparecimento do tumor70(B), maior 
recorrência bioquímica (RR = 1,25 com IC 95% 1,11-1,41) e maior mortalidade 
(RR = 1,13 com IC 95%1,00-1,27)71(B). Estudo de fatores de risco em população 
brasileira confirma os dados já descritos72(B). Na Tabela 3 observa-se o risco 
relativo decorrente da história familar73(D), lembrando que o tumor familiar tem 
menor agressividade que os tumores esporádicos74(B), em que são comuns 
patologias do tipo proliferação atípica de pequenos ácinos (ASAP) e/ou neoplasia 
intraepitelial prostática de alto grau (PIN)75(B). 

Tabela 3: História familiar e risco de CaP74(D)

HISTÓRIA FAMILIAR RISCO RELATIVO IC 95%
Ausente 1 1,9-2,49

Pai afetado 2,17 1,9

Irmão afetado 3,37 2,97-3,83

Parente 1º grau com 
< 65 anos

3,34 2,64-4,23

> 2 parentes de 1º grau 5,08 3,31-7,79

parentes 2ª grau afetados 1,68 1,07-2,64

A primeira biópsia é indicada diante do toque retal (TR) alterado, 
independentemente do valor encontrado na dosagem do antígeno prostático 
específico (PSA)15(B)76(D), pois a presença de alteração no TR comumente é 
associada a doença agressiva (Gleason ≥7)77(B). Também é recomendada 
em todo homem acima de 65 anos com níveis séricos de PSA ≥ 4 ng/ml77(D). 
Advertindo-se que o valor do PSA nunca seja utilizado como único indicador para 
realização de biópsia78(D), mas, do ponto de vista prático, uma biópsia pode ser 
realizada em pacientes com PSA > 10 ng/dl sem suspeita de prostatite aguda.

O diagnóstico definitivo do CaP é estabelecido somente pela biópsia, que informa 
os escores de Gleason79,80(D). A histologia do tumor prostático foi classificada por 
Donald F. Gleason em 1966, e os escores de Gleason foram atualizados e têm 
sido utilizados como padrão diagnóstico desde 200579(D). Houve impacto sobre a 
evolução clínica do CaP após modificações dos escores de Gleason nessa última 
data. Pacientes clássicos anteriormente classificados por Gleason 6 passaram 
a ser considerados Gleason 7 em 34% dos casos, após revisão de lâminas. O 
seguimento de 12 anos demonstrou que a utilização de novos escores aumentou 
o risco significativo de recorrência bioquímica em 1,60 (IC 95% 1,09-2,35) e 5,02 
(IC 95% 1,77-14,2) de aparecimento de metástases81(B). 

Em população brasileira os escores de Gleason da biópsia por agulha prostática 
concordam com o resultado anatomopatológico cirúrgico em 52% dos casos, mas essa 
concordância modifica-se de acordo com o valor do PSA. PSA ≥ 10 ng/ml é fator preditor 
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de discordância entre os escores por agulha e anatomopatológico, sendo semelhantes 
somente em 23% dos casos. Já os pacientes com PSA < 10 ng/ml têm concordância 
entre os escores de Gleason pré e pós-operatório em 61% dos casos82(B). Há correlação 
entre a evolução clínica com o escore de Gleason pré-operatório77(B).

 A biópsia é feita via transretal e guiada pela USTR preferencialmente83-86(B). 
Esses estudos avaliaram quase 20 mil homens, e a realização da primeira biópsia 
detectou CaP em 21,9%84(B) até 4185(B)-42% dos pacientes83,86(B). Já a segunda 
biópsia foi avaliada em mais de 15 mil homens e detectou CaP em 2787(B)-30%88(B) 
até 41% dos pacientes89(B). Recentemente tem-se utilizado a RNM endorretal para 
dirigir a realização de biópsias em homens com TR normal e PSA < 10 ng/dl90(B).

A probabilidade de diagnóstico de CaP se reduz a partir da segunda biópsia. 
Homens com duas biópsias anteriores negativas para CaP permanecem com baixa 
probabilidade de desenvolver doença clinicamente significativa, apesar do aumento 
de tumores identificados em biópsias de saturação, cuja evolução clínica não é 
relevante91(B). A repetição de terceira e/ou quarta biópsias deverá ser realizada 
somente em pacientes selecionados, com suspeita clínica importante de CaP92(B).

Recomendação
A certeza diagnóstica de CaP ocorre somente após a realização da biópsia por agulha. 
A primeira biópsia é indicada diante do toque retal (TR) alterado, independentemente do 
valor encontrado na dosagem do antígeno prostático específico (PSA), e detecta doença 
entre 22% e 42% dos pacientes; já a segunda biópsia mantém a possibilidade diagnós-
tica entre 27% e 41% dos pacientes. A biópsia também pode ser realizada em pacientes 
com PSA > 10 ng/dl na ausência de suspeita de prostatite aguda. Quando os níveis de 
PSA se encontram entre 2,5 e 4 ng/ml, a biópsia deve ser considerada em pacientes 
jovens ou pertencentes a grupos de risco, sendo também considerada a velocidade do 
PSA. Naqueles com PSA entre 4 e 10 ng/ml deve-se considerar a relação entre PSA livre 
e total: indicada se < 10%.Os homens com duas biópsias anteriores negativas para CaP 
permanecem com baixa probabilidade de desenvolver doença clinicamente significativa, 
apesar do aumento de tumores identificados em biópsias de saturação, cuja evolução 
clínica geralmente não é relevante. 

7. QUANDO INDICAR NOVA BIÓPSIA? 

O número de fragmentos na biópsia prostática modifica-se após a primeira e 
segunda biópsias. Nos dois primeiros exames devem ser coletados de oito a 12 
fragmentos representativos da próstata, de diferentes regiões da glândula onde há 
suspeita de alteração segundo a orientação feita pela USTR, uma vez que não há 
aumento da acurácia na realização em mais que 12 fragmentos93-95(B). A probabilidade 
de diagnóstico de CaP se reduz com a realização de biópsias subsequentes. A taxa 
de detecção diagnóstica em quatro biópsias consecutivas é decrescente, passando 
de 34% para 19%, 8% e 7%, respectivamente96(B). Por esse motivo, após a segunda 
biópsia realizada, deve-se discutir a utilização da biópsia de saturação.
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A técnica de biópsia de saturação retira pelo menos 20 fragmentos da próstata, 
favorecendo o aumento da detecção de CaP. Pode ser feita via transretal ou 
transperineal, sem diferenças significativas entre os métodos97,98(B). Utilizando-
se a técnica transretal há diagnóstico em 31,4% dos casos, enquanto com a 
transperineal há diagnóstico em 25,7%, com p = 0,398(B). 

Está indicada em pacientes com suspeita de CaP apesar de biópsias 
subsequentes negativas ou diante de diagnóstico de tumores menos agressivos. 
Consideram-se tumores menos agressivos a presença de proliferação atípica de 
pequenos ácinos (ASAP) ou presença múltipla de neoplasia intraepitelial prostática 
(PIN). O momento da realização da rebiópsia não é consensual, sendo utilizados 
tanto intervalos de seis meses quanto de um ano99(B).

Tem sido utilizada a dosagem do PCA3 na urina para indicação da necessidade 
de rebiópsia por meio da saturação, mas o valor de corte para o PCA3 ainda não 
está estabelecido, pois a capacidade diagnóstica é semelhante entre os cortes ≥ 
20 ou 35, como segue na Tabela 4100(B):

Tabela 4: Valores de corte para o PCA3 e diagnóstico por biópsia de satura-
ção100(B)

PCA3 ≥ 20 PCA3 ≥ 35
Sensibilidade 90,6% 71,9%

Especificidade 27,9% 41,8%

RV+ (IC 95%) 1,26 (1,10-1,45) 1,24 (1,01-1,53)

Para brancos ↗5,6% para 7% ↗5,6% para 7%

Para negros ↗9,6% para 12% ↗9,6% para 12%

Recomendação
A biópsia prostática avalia oito a 12 fragmentos e a rebiópsia de saturação pelo menos 
20 fragmentos, sendo ambas utilizadas no diagnóstico de CaP. A primeira apresenta 
RV+ de 1,06 se PSA ≥ 2,5 ng/dl e RV+ de 1,31 se PSA ≥ 4,0 ng/dl, enquanto a rebiópsia 
de saturação apresenta RV+ entre 1,24 e 1,26, independentemente do valor de PCA3. 
A rebiópsia de saturação está indicada para homens com suspeita clínica de CaP por 
alteração do toque retal ou persistência de níveis elevados de PSA e que apresentam 
biópsias iniciais negativas ou diante de diagnóstico anatomopatológico inicial de tumores 
menos agressivos.

8. HÁ COMPLICAÇÕES NA REALIZAÇÃO DA BIÓPSIA PROSTÁTICA?

Como em qualquer procedimento invasivo há cuidados necessários para evitar 
complicações durante a realização da biópsia. 

O procedimento necessita de analgesia para controle da dor101(B). O bloqueio 
bilateral periprostático transretal com combinação de anestésicos de ação curta 
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e longa é uma técnica útil, eficaz e bem tolerada pelo paciente, suprimindo o 
desconforto associado ao procedimento da biópsia102,103(B). O bloqueio pode ser 
associado à hipnose e sedação sistêmica para garantir conforto pós-operatório104(B). 
Apesar desse conhecimento e da segurança desse procedimento, estima-se que 
somente 87% dos pacientes realizem analgesia durante o procedimento105(D).
O procedimento necessita de antibiótico profilático. Todos os pacientes recebem 
essa profilaxia, apesar de serem distintos o tipo de antibiótico (bactericida ou bac-
teriostático) e os seus regimes (dose única ou 3-5 dias)105(D). Observa-se aumento 
da incidência de complicações de 0,52 infecção por 100 biópsias (2002-2009) 
para 2,51 infecções por 100 biópsias (2010-2011), habitualmente por Escherichia 
coli (75% dos casos), dos quais 52% resistentes à ciprofloxacina. Contribuem para 
o aumento do risco de infecção: paciente diabético e/ou portador de doença pul-
monar obstrutiva crônica e necessidade de internação hospitalar no mês anterior 
à biópsia106,107(B). O serviço onde a biópsia será realizada tem que conhecer se 
existe resistência da E coli à ciprofloxacina e amoxacilina, para que possam ser uti-
lizados outros antibióticos na profilaxia de biópsia prostática nesses casos106,108(B).
Observaram-se efeitos colaterais em 40,2% dos 3.000 pacientes que realizaram 
biópsia de próstata transperineal, dos quais somente 1,3%109(B) - 5%107(B) neces-
sitaram de tratamento hospitalar, geralmente para tratamento de infecção urinária 
por E coli multirresistente107(B). As complicações são significativamente relaciona-
das com o número de fragmentos retirados: 31,5% para 12 fragmentos, 41,8% 
para 18 fragmentos e 57,4% se > 24 fragmentos de biópsia retirados. As complica-
ções mais frequentes que necessitaram de internação hospitalar são a infecção do 
trato urinário e a retenção urinária aguda109(B). 

Recomendação
Como qualquer procedimento invasivo, a biópsia prostática necessita de cuidados para 
evitar efeitos adversos e/ou suas complicações.

9. DIANTE DO DIAGNÓSTICO ANATOMOPATOLÓGICO DE 
ADENOCARCINOMA DE PRÓSTATA, COMO REALIZAR O 
ESTADIAMENTO DO CÂNCER DE PRÓSTATA? 

Diante do resultado anatomopatológico da biópsia prostática confirmando a pre-
sença de adenocarcinoma de próstata, é necessário definir se a doença ainda é 
localizada ou se é sistêmica. Se o tumor for localizado, há necessidade de definir 
se o paciente é de baixo risco, risco intermediário ou alto risco. O estadiamento 
do CaP é realizado pela classificação TNM (tumor, metástase nódulo linfático e 
metástase a distância) da Union for International Cancer Control (UICC). Para melhor 
acurácia, devem ser conhecidos o PSA e o Gleason.

Estadiamento local T: para avaliação da extensão local é importante a 
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definição do volume tumoral, sua diferenciação entre tumor intracapsular (T1 e 
T2) e extraprostático (T3 e T4), além de avaliação de comprometimento do feixe 
neurovascular. 

Para pacientes com doença confinada ao órgão, o toque retal tem acurácia 
semelhante à da USTR51(B); diante da suspeita clínica de invasão de vesículas 
seminais e extensão extraprostática em pacientes com risco intermediário e/ou 
alto, a USTR tende a fazer subestadiamento51(B), sendo indicada a realização de 
RNM110(B). A análise multiparamétrica da RNM depende do observador e altera-se 
diante de prostatites e/ou hematomas pós biópsia110(B).

Estadiamento linfonodal N: a avaliação dos linfonodos pélvicos necessita ser 
feita por TC ou RNM111(B). Em pacientes assintomáticos, com histologia favorável 
e PSA < 20 ng/dl, a probabilidade de acometimento linfonodal é menos que 10%; 
portanto, reservam-se esses exames de imagens para pacientes com estágio ≥ 
T2c, histologia desfavorável ou PSA > 20 ng/dl, população de risco intermediário 
ou alto com maior possibilidade de comprometimento metastático linfonodal62(D). 
O padrão ouro para estadiamento definitivo é a realização da linfadenectomia 
pélvica com inclusão dos linfonodos da fosse obturadora, ilíacos internos e pré-
sacrais, mas em pacientes de baixo risco e definidos como N0 a linfadenectomia 
não é recomendada112(C).

Estadiamento a distância M: na doença metastática, o esqueleto axial é o 
principal local acometido. A presença de metástases ósseas é fator prognóstico 
importante na evolução da doença. Histologia desfavorável, níveis elevados de 
PSA e fosfatase alcalina, além da dor óssea, correlacionam-se com doença 
metastática. Deve-se realizar cintilografia óssea em pacientes de alto risco 
com PSA > 20 ng/dl; patologia desfavorável (Gleason > 7), dor óssea e doença 
localmente avançada113(B).

Metástases viscerais são pouco frequentes e podem ocorrer no pulmão, fígado, 
cérebro, pele e linfonodos extrapélvicos. A investigação é reservada somente para 
os casos com sintomas específicos e nos pacientes com doença resistente à 
castração114(D).

Recomendação
Antes de iniciar o tratamento, é necessário definir o estadiamento da doença por meio 
da classificação TNM.
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O CÂNCER DE PRÓSTATA TEM COMPORTAMENTO UNIFORME? 

Atualmente o câncer de próstata é diagnosticado cada vez mais frenquentemente 
em pacientes mais jovens e em estádio inicial. Entretanto, 5% a 15% dos casos novos 
se apresentam com doença localmente avançada1(B). Caracteriza-se como doença 
localmente avançada aquela que se estende além dos limites da cápsula prostática, 
sem evidência de metástases a distância. Estes incluem os tumores com invasão 
extracapsular (T3a), das vesículas seminais (T3b) e/ou órgãos adjacentes (T4). 
Existe ainda discussão sobre considerar ou não os tumores com doença linfonodal 
mínima regional (pélvica) como tumores localmente avançados, desde que não 
apresentem evidência de metástase a distância2,3(C). O toque retal não define com 
precisão a extensão tumoral além dos limites da próstata, e os métodos de imagem 
como ultrassom transretal, ressonância nuclear magnética e outras modalidades 
acrescentam ao toque limitada informação complementar2,3 (C).

A classificação exata desse subgrupo é possível apenas com base no espécime 
histopatológico da prostatectomia radical (PR), e seu comportamento não é uniforme. 
Pacientes com doença estádio cT3 podem ser equivocadamente estadiados. Em duas 
grandes séries, em torno de 25% dos tumores cT3 (toque retal e estudo de imagem) 
operados eram pT2 (superestadiados). Por outro lado, pacientes cT3 apresentaram 
metástases linfáticas em 25% a 30% dos casos (subestadiados)4,5(C).

Devido às falhas do estadiamento clínico e ao comportamento variável do câncer 
de próstata, uma alternativa que contribui para prever os achados patológicos e 
os resultados oncológicos em longo prazo é a utilização de nomogramas, que 
associada ao quadro clínico favorece uma melhor seleção terapêutica6(C).

Livro Diretrizes AMB Final.indd   350 12/08/2014   11:46:00



Diretrizes Urologia 351

Recomendação 
O câncer de próstata localmente avançado deve ser considerado como neoplasia de com-
portamento heterogêneo. Fatores de risco que são associados a maior agressividade bioló-
gica se referem à extensão do comprometimento extracapsular neoplásico, infiltração das 
vesículas seminais e/ou órgãos adjacentes. Dessa forma, a maneira de adequar a indicação 
terapêutica deve ser baseada na utilização de nomogramas associado ao quadro clínico.

1. QUAIS AS TENDÊNCIAS TERAPÊUTICAS PARA O CÂNCER DE 
PRÓSTATA AVANÇADO E OS RESULTADOS?

Tendo em vista que se trata de um grupo de tumores de comportamento 
biológico variável, a abordagem deve ser individualizada. A terapia com intenção 
curativa, que seria o uso da radioterapia (RDT) (isolada ou em associação com 
a hormonioterapia) ou da prostatectomia radical (PTR), é mais indicada quando 
homens têm expectativa de vida adequada e não apresentam comorbidades. 
Tratamentos conservadores são oferecidos quando os pacientes têm sérias 
comorbidades ou limitada expectativa de vida.

Assim, a monoterapia geralmente é insuficiente para esses pacientes, sendo, 
na maioria das vezes, usado o tratamento multimodal. Apresentam-se algumas 
opções de tratamento:

1) Observação versus bloqueio androgênico precoce exclusivo

Uma opção seria manter esses pacientes em observação reservando o bloqueio an-
drogênico para o momento de progressão da doença ou de sintomas. Essa aborda-
gem poderia evitar os efeitos colaterais do bloqueio androgênico (BA) em um primeiro 
momento. Não existem estudos randomizados comparando tratamento local (RDT e 
PTR) com tratamento conservador ou tardio. Um estudo prospectivo, randomizado, 
de fase III (EORTC), comparou o BA imediato com o BA realizado na progressão 
de doença metastática sintomática, e concluiu que o tratamento hormonal precoce 
aumenta a sobrevida global, mas não altera a mortalidade câncer específica nem a 
sobrevida livre de sintomas por presença de metástases7(A). Na avaliação da rela-
ção entre a cinética do PSA e a mortalidade câncer específica, a mortalidade foi 3,5 
vezes maior quando PSA pré-tratamento era > 50 ng/mL comparados aos com PSA 
< 8,0 ng/mL e foi 7,5 vezes maior naqueles com tempo de duplicação de PSA < 12 
meses7(A). Um estudo randomizado da Medical Research Council mostrou benefícios em 
sobrevida câncer específica e global para pacientes tratados com BA precoce8(A). 
A conclusão que pode ser tirada desses estudos é que o tratamento tardio para tu-
mores localmente avançados pode ser uma opção em pacientes selecionados, com 
tumores bem diferenciados e aqueles com expectativa de vida menor que dez anos. 
A decisão não deve ser tomada somente com base em sobrevida, porém devem-se 
considerar efeitos colaterais do BA e preferências individuais2(C). 
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2) Tratamento paliativo dos sintomas

A ressecção transuretral ou a prostatectomia simples podem ser usadas para paliar 
sintomas obstrutivos urinários baixos, associados ou não a BA, e principalmente 
naqueles com limitada expectativa de vida e substanciais comorbidades9(B).

3) Prostatectomia radical

Para os pacientes com indicação de prostatectomia radical, a abordagem retropúbica 
aberta é recomendada. No entanto, existe uma utilização crescente da cirurgia robó-
tica e de técnicas minimamente invasivas para a doença T3. A prostatectomia retro-
púbica aberta tem a vantagem tátil para definição da extensão de ressecção. Embora 
exista conceito de risco aumentado de ressecção incompleta (margens positivas), mi-
crometástases ocultas (linfonodais ou a distância) e morbidade, a prostatectomia ra-
dical promove controle oncológico em mais da metade dos casos, e sobrevida câncer 
específica, em 15 anos, ao redor de 80%4,5(C). É bastante frequente a necessidade 
de tratamento multimodal para os pacientes T3, sendo que a grande maioria dos pa-
cientes necessita de radioterapia e/ou hormonioterapia adjuvante ou de resgate em 
algum momento do seguimento 4,5(C). Isso contamina a avaliação dos resultados da 
prostatectomia isolada, mas não exclui sua eficácia. Em estudo realizado na Mayo Clinic, 
com mediana de seguimento de dez anos, em torno de 78% realizaram tratamento 
adjuvante, a sobrevida livre de doença foi de 85%, 73% e 67%, e a sobrevida câncer 
específica foi de 95%, 90% e 79%, em cinco, dez e 15 anos respectivamente4(C). As 
complicações e morbidade da cirurgia foram semelhantes entre os pacientes com 
cT2 e cT3. Porém, existe para tal relato que experiência cirúrgica pode ser necessária 
nesses casos para diminuir a morbidade e manter os resultados funcionais seme-
lhantes aos da cirurgia realizada para doença localizada4,5(C). Os pacientes com pou-
cos linfonodos positivos ou mesmo com invasão microscópica têm menor progressão 
da doença10,11(B,C). Estudos recentes mostraram uma melhora da sobrevida câncer 
específica e sobrevida global em favor de PTR realizada em casos com linfonodos 
positivos. Esses resultados sugerem que a PTR pode ter benefício nos casos de doen-
ça linfonodal mínima semelhante àqueles com linfonodos negativos12-15(C,B,B,C). Os 
resultados desses estudos suportam o papel da PTR como um componente de estra-
tégias multimodais em tumores localmente avançados com doença linfonodal mínima. 

4) Linfadenectomia

Linfonodos positivos podem ser esperados em torno de 25% a 30% na 
linfadenectomia pélvica da PTR. O tumor localmente avançado geralmente requer 
linfadenectomia estendida4,5(C). A linfadenectomia estendida deve conter em média 20 
linfonodos para ser representativa16(C). Essa dissecção, além de ser padrão ouro para 
estadiamento, pode ser curativa ou benéfica naquele grupo de pacientes com limitada 
doença metastática lifonodal12-15(C,B,B,C). Um estudo mostrou diminuição do risco de 
morte por câncer de próstata em pacientes que realizaram linfadenectomia17(C).
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5) Hormonioterapia neoadjuvante associada a prostatectomia radical

Estudo mostrou que o BA neoadjuvante para prostatectomia radical pode 
reduzir o volume tumoral e melhorar o índice de ressecção completa, porém não 
melhora a sobrevida global nem a sobrevida livre de doença, apenas reduzindo 
níveis de PSA sérico, diminuindo o índice de margens positivas se a presença de 
acometimento linfonodal18(A).

6) Prostatectomia radical + radioterapia

Em uma meta-análise, na avaliação de RDT adjuvante em homens pT3N0, três 
estudos clínicos randomizados mostraram benefício de redução de mortalidade 
câncer específica e redução de progressão de metástase em dez anos, porém não 
foram mostrados em cinco anos. A RDT adjuvante tem mais toxicidade aguda e 
tardia em relação à RDT de resgate, e deve ser ponderada em relação à de resgate. 
O uso do tratamento radioterápico em associação com a PTR aumenta risco de 
estenose uretral e colovesical, e pode aumentar índice de incontinência19(A).

7) Radioterapia e hormonioterapia versus Radioterapia isolada

Os benefícios de usar RDT em associação com BA para T3 foi demonstrado 
em meta-análise de estudos randomizados20(A). No maior desses estudos, a 
sobrevida câncer específica em sete anos foi de 90% vs. 79% em favor do grupo 
RDT associado à BA. A sobrevida global também foi maior no grupo de terapia 
cominada, 74% vs. 66%21(A). Estudos mostraram que o tratamento com hormo-
nioterapia adjuvante por períodos mais longos reduz recidiva local e a distância, 
e em análise de regressão mostraram benefício global em relação à recorrência 
bioquímica, mortalidade câncer específica e sobrevida global22,23(A). No entanto, 
dois pontos ainda estão em debate: a dose do melhor risco-benefício e o período 
de hormonioterapia. Com relação à dose, dois estudos mostraram melhora de 
30% no controle bioquímico do PSA e leve melhora na sobrevida global com es-
calonamento de dose acima de 74 Gy no primeiro, e acima de 78 Gy no segundo, 
em comparação com doses convencionais em torno de 70 Gy24,25(B,A). Em rela-
ção ao período de BA, em estudo randomizado foi observado que a combinação 
de radioterapia associada a seis meses de BA fornece sobrevida inferior quando 
comparada com a radioterapia associada a três anos de hormonioterapia no tra-
tamento do câncer de próstata localmente avançado23(A). 

8) Radioterapia em 3D

Novas técnicas estão disponíveis para melhorar a eficácia através do aumento 
da dose, usando-se imagem para realizar correções posicionais em tempo real, 
poupando tecidos adjacentes. São elas a 3D conformacional e o uso da intensidade 
modulada26(C).
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9) Radioterapia da próstata associada a irradiação pélvica

Com o objetivo de tratar aqueles pacientes com metástases linfonodais ocultas, 
em dois estudos randomizados comparando RDT da próstata com RDT em toda a 
pelve não foi vista diferença em resultados oncológicos27,28(A,B).

10) Braquiterapia

Série contemporânea de braquiterapia em altas doses mostrou toxicidade 
aceitável e promissores índice de controle de doença em curto prazo, porém ainda 
necessita seguimento maior a longo prazo. A associação de braquiterapia com 
RDT externa consegue aumentar a dose de radiação que alcança a próstata, e 
pode ser usada em doença localmente avançada29(C).

11) Quimioterapia

É possível que outras formas de terapia sistêmica, incluindo quimioterapia, 
tornem-se futuros componentes importantes do tratamento multimodal, ou seja, 
em associação a RDT, PTR ou BA.

Recomendações
1. O tratamento deve ser individualizado e a recomendação inclui, na maioria das vezes, 
a multimodalidade terapêutica.

2. Prostatectomia radical como monoterapia inicial deve ser considerada em casos sele-
cionados. A adjuvância com radioterapia é recomendável nos casos com margens signi-
ficantemente comprometidas, infiltração de vesículas seminais, histologia desfavorável e/
ou PSA elevado no pós-operatório.

3. Radioterapia de salvamento pode ser recomendada nos pacientes tratados com pros-
tatectomia radical que apresentaram no seguimento elevação sérica do PSA e/ou sinais 
clínicos de progressão local da doença. O momento ideal do procedimento deverá ser 
antes que os níveis do PSA atinjam 0,5 ng/mL (B).

4. A adjuvância com supressão androgênica e indicada em pacientes com infiltração 
linfonodal.

5. A radioterapia externa com doses escalonadas maior que 74 Gy constitui alternativa a 
prostatectomia radical, principalmente em pacientes com condições clínicas insatisfató-
rias e/ou expectativa de vida curta, ou que não aceitem tratamento cirúrgico. A combina-
ção com terapia hormonal por período prolongado (dois a três anos) oferece benefícios 
quanto ao controle da doença, porém sem apresentar aumento significativo de sobrevida 
câncer específica.

6. O tratamento hormonal como monoterapia é reservado a pacientes com expectativa
de vida muito curta, sem indicação de tratamentos curativos e sintomáticos.

7. Conduta expectante é reservada a pacientes assintomáticos, tumores bem ou mode-
radamente diferenciados, curta expectativa de vida e não candidatos a tratamento local.

8. O seguimento dos pacientes deverá ser periódico e em curto prazo.

9. A participação do paciente/familiares na decisão terapêutica e mandatória.
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Apesar do curso indolente da doença e do potencial de cura nas fases inicias, 
um porcentual não desprezível (30% a 40%) dos pacientes portadores de 
câncer de próstata (CaP) apresentará recidiva regional ou sistêmica, envolvendo 
linfonodos, ossos e eventualmente outros órgãos3(D). Outros pacientes, menos 
frequentemente que no passado, são diagnosticados já de início com doença 
metastática. Quando metástases são diagnosticadas, o risco de óbito pelo CaP é 
superior ao de mortes por outras causas4(D). Para estes, o tratamento é realizado 
com intuito de retardar a progressão da doença, não sendo mais possível a 
cura. A abordagem de escolha nessa fase envolve a deprivação androgênica 
(farmacológica ou cirúrgica (orquiectomia)). Como regra, a deprivação 
androgênica é efetiva em 80% a 90% dos pacientes com doença metastática, e 
a sobrevida livre de progressão esperada é de 12 a 30 meses5(D)6(B). Apesar 
da sensibilidade inicial à hormonioterapia, com a progressão da doença há a 
evolução para um estágio com progressão da doença apesar da castração, 
com sobrevida global de oito a 16 meses após seu aparecimento5(D)6(B)7(A). 
Definindo o estado de castração-resistente, os termos “androgênio-independente” 
ou “hormônio-refratário” e, mais recentemente, “câncer de próstata resistente 
à castração” (CPRC) têm sido utilizados para denotar o estado de progressão 
da doença a despeito dos níveis de castração da testosterona sérica (< 50 
ng/dL)5(D). Essa ocorrência é justificada por diferentes mecanismos celulares 
que levam à perpetuação do crescimento celular em ambiente desprovido ou 
com baixos níveis de testosterona5(D). A heterogeneidade desses mecanismos 
provavelmente resulta em diferentes graus de sensibilidade a terapias 
hormonais secundárias nesse grupo de pacientes. Mecanismos biológicos mais 
estudados envolvem alterações dos receptores de androgênio (AR). Em geral, 
a hiperexpressão do receptor, concentrações intratumorais aumentadas da 
testosterona, mutações dos AR e aumento de vias alternativas podem explicar 
o crescimento tumoral em ambiente de castração5(D)6(B). De modo prático, a 
progressão da doença pode ser identificada por elevação confirmada dos níveis 
de PSA (em geral confirmados após oito semanas da retirada do antiandrogênio 
dos pacientes sob bloqueio androgênico máximo)4(D) ou por exames de imagem 
(tomografia computadorizada ou cintilografia óssea). Após a evidência de 
progressão, observa-se comumente, em intervalo variável, a progressão clínica 
caracterizada pelos sintomas ou exames de imagem5(D). 

Dietilestilbenol (DES)

Estrógeno sintético, utilizado desde a década de 40, com propriedade de 
supressão androgênica. Seu uso em pacientes com doença castração-resistente 
não foi bem estudado e não há dados randomizados que justifiquem seu emprego. 
Apesar de alguns pacientes responderem ao tratamento, sua indicação é limitada 
pelos índices de toxicidade significativos como retenção líquida, ginecomastia e 
eventos tromboembolicos4,5(D). 
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Ketoconazol

Fármaco que pode ser utilizado em doses elevadas (600 a 800 mg), bloqueando 
a produção adrenal de androgênios. Cerca de 50% a 60% dos pacientes respondem 
ao tratamento (acompanhado de prednisona), porém as respostas são parciais e 
de curta duração. Efeitos adversos são frequentes, o que restringe sua indicação, 
incluindo náuseas/vômitos (15% dos pacientes) e toxicidade hepática identificada 
por alterações enzimáticas (5%)4,5(D).

Abiraterona

A abiraterona (AA) é um inibidor da síntese de androgênios exercendo sua 
ação pela inibição do citocromo P450 17 (17a-hydroxylase-17,20-lyase)6(B). Es-
tudos pré-clínicos baseados na evidência de que tumores avançados continuam 
dependentes de androgênios oriundos da adrenal ou da síntese intratumoral con-
firmaram a atividade dessa medicação em tumores “castração-resistentes” com 
respostas entre 40% e 60%6(B). Em estudo de fase III (n = 1.196 pacientes), após 
falha da quimioterapia (COUAA-301), a abiraterona (1.000 mg/dia) associada a 
prednisona (10 mg) foi comparada a placebo com prednisona. O desfecho primário 
de ganho de sobrevida foi alcançado com redução do risco de morte de 35% (HR 
= 0,65; P < 0,0001) e ganho absoluto de quatro meses na sobrevida. Outros end-
-points secundários, incluindo tempo de progressão, redução dos níveis séricos do 
PSA e dor, também foram alcançados. Os efeitos colaterais em geral foram leves, 
sendo retenção hídrica, a elevação de enzimas hepáticas e a hipocalemia os mais 
comuns8(A).
Estudo (n = 1088) em pacientes com doença em progressão e sem quimioterapia 
prévia (COU-AA-302) apresentou resultados após seguimento mediano de 22 meses, 
com ganho significativo de sobrevida livre de progressão radiográfica (16,5 meses 
vs. 6,3 meses com prednisona; p < 0,001). Quanto à sobrevida global, os resultados 
mostraram também uma tendência de aumento no grupo tratado pela AA (p = 0,001). 
Outras observações importantes foram menor necessidade de opioides para controle 
da dor, menor velocidade de progressão do PSA e retardo no início de protocolos de 
quimioterapia9(A). Devido aos resultados desse estudo, a abiraterona foi aprovada pe-
las entidades reguladoras brasileiras para o tratamento do CPRC em pacientes ainda 
não submetidos à quimioterapia. Esse é o primeiro estudo randomizado demonstran-
do que bloqueio hormonal androgênico mais eficaz antes da quimioterapia pode levar 
a ganho de sobrevida em pacientes que progridem após castração. 
Novas medicações promissoras estão em desenvolvimento para o tratamento nes-
sa fase da doença, como a enzalutamida (ENZ), um potente inibidor do AR, cuja 
ação impede o deslocamento nuclear e, consequentemente, a transcrição do AR. 
Estudos iniciais de fase I/II demonstraram atividade em cerca de 56% de 140 
pacientes após quimioterapia10(B). Esses resultados levaram a um estudo rando-
mizado de fase III após quimioterapia comparando a medicação com placebo (n 
= 800), com sobrevida mediana de 18,4 meses no braço da enzalutanida vs. 13,6 
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meses no placebo (HR 0,63; p < 0,0001). Essa resposta significativa orientou a in-
terrupção precoce do estudo, pois não seria aceitável eticamente manter pacientes 
no braço placebo com resultados muito inferiores. Os eventos mais frequentes fo-
ram fadiga (6% ENZ vs. 7% placebo) e convulsão (0,6% ENZ vs. 0% placebo)11(A). 
O emprego por via oral facilita sua administração e esse fármaco teve aprovação 
(FDA) para casos de falha após quimioterapia com indicação potencial na fase 
pré-quimioterapia, o que foi comprovado em estudo randomizado11(A). 

Quimioterapia sistêmica – Docetaxel

Até 2004 todos os programas terapêuticos incluindo a quimioterapia (Qt) 
não mostravam resultados significativos quanto à sobrevida e objetivavam, 
basicamente, paliação de sintomas11(A)12(B)13(A). A partir de então, dois estudos 
compararam regimes com base em docetaxel vs. mitoxantrona e prednisona, 
considerados como tratamento na primeira linha. O primeiro, conduzido pelo 
Southwest Oncology Group (SWOG 99-16), utilizou a associação de docetaxel, 
60 mg/m2 (aumentado para 70 mg/m2 na ausência de toxicidade grau 3 ou 4), 
e estramustina, administrados a cada três semanas14(A). O segundo (TAX 327) 
utilizou a combinação docetaxel, 75 mg/m2, e prednisona, 5 mg duas vezes ao 
dia, repetidos a cada três semanas, vs. docetaxel, 30 mg/m2 EV, semanalmente, 
por cinco semanas, a cada seis semanas, e prednisona, 5 mg duas vezes dia, vs. 
o braço controle de mitoxantrona e prednisona. Foram planejados dez ciclos para 
cada braço15(A). O SWOG 99-16 mostrou aumento da taxa de sobrevida global 
(SG) (17,5 vs. 15,6 meses, HR = 0,80; IC de 95%: 0,67-0,97; p = 0,02) em favor 
do braço com docetaxel. O TAX 327 mostrou aumento significativo da taxa de SG 
somente no braço do docetaxel, a cada três semanas, em comparação com o 
braço da mitoxantrona (19,2 vs. 16,3 meses, HR = 0,79; IC de 95%: 0,67-0,93; p = 
0,004)16(B). Esses resultados mudaram o enfoque do CPCR e a Qt com docetaxel 
tornou-se o tratamento de primeira linha até recentemente, quando novas drogas 
aprovadas pelo FDA (abiraterona, cabazitaxel, enzalutamida, sipuleucel) passaram 
também a ser consideradas, na dependência da seleção dos pacientes. Destaque-
se que pacientes que receberam docetaxel anteriormente e depois progrediram 
fora de tratamento podem ser retratados com esse fármaco. Essa estratégia é 
amparada por estudo prospectivo proveniente de estudo randomizado que 
comparou docetaxel isolado com docetaxel associado à calcitriol. Nesse estudo, 
45,5% dos pacientes retratados com docetaxel apresentaram nova resposta. O 
tempo mediano de “descanso” do tratamento quimioterápico foi de 18 semanas17(A).

Cabazitaxel

É um taxano semissintético desenvolvido para superar a resistência ao docetaxel 
em pacientes com CPRC. A justificativa para sua utilização baseia-se em estudo 
randomizado com 755 pacientes que comparou cabazitaxel, 25 mg/m2 EV, a cada três 
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semanas, associado a prednisona, 10 mg uma vez ao dia, vs. mitoxantrona, 12 mg/m2 
EV, a cada três semanas, também associada a prednisona. Com seguimento mediano 
de 13,7 meses, esse estudo mostrou aumento significativo da taxa de SG (15,1 vs. 12,7 
meses, HR = 0,70; IC de 95%: 0,59-0,83; p < 0,0001) em favor do braço de cabazitaxel. 
Do mesmo modo, o braço de cabazitaxel foi associado à vantagem na sobrevida livre 
de progressão (2,8 vs. 1,4 mês, HR = 0,74; IC de 95%: 0,64-0,86; p = 0,0002). A taxa 
de resposta por PSA foi de 39,2% para cabazitaxel e de 17,8% para mitoxantrona (p = 
0,0002). Os dois efeitos colaterais mais relevantes foram diarreia (46,6%) e neutropenia 
febril (7,5%)18(A). Nos dias atuais seu emprego em casos de escapes ao tratamento com 
docetaxel deve levar em consideração o advento de novas opções para essa situação 
(abiraterona, enzalutamida). Ainda não dispomos de estudos comparativos entre esses 
fármacos que permitam uma normatização. Quando indicado na falha do docetaxel, o 
regime mais empregado é o referido no estudo. 

Radioterapia

A radioterapia tem indicações no câncer metastático da próstata buscando 
paliação sintomática, prevenção de eventos ósseos; e técnicas recentes mostraram, 
ainda, potencial de aumentar a sobrevida global. Pode ter indicação externa, 
principalmente em metástases isoladas sintomáticas, em áreas de suporte de 
peso (coluna, fêmur, tíbia) ou, também, em casos de compressão medular pelo 
tumor. Sua atuação focal protege a medula dos efeitos da irradiação. 

Os radioisótopos têm atuação significativa no controle da dor óssea difusa, embora de 
curta duração. Os mais empregados na prática clínica são o samario153 e o estroncio89. 
Recentemente, foram introduzidos e aprovados pelo FDA os radioisótopos com emissão 
de partículas alfa (radio223 - alpharadin), que se mostraram mais efetivos, com menos 
efeitos tóxicos medulares e, inclusive, demonstraram, pela primeira vez, ganho de 
sobrevida global (14 vs. 11,2 meses; p = 0.01) pós-quimioterapia com docetaxel19(A).
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Recomendações
1. A definição sobre a conduta terapêutica no CPRC deve basear-se na presença dos 
fatores que de maneira isolada ou concomitante interferem no prognóstico. Destacam-
se as condições clínicas, intensidade dos sintomas, presença e local das metástases e 
emprego prévio de quimioterapia. Também deve ser considerada a disponibilidade de 
medicamentos/condições laboratoriais. 

2. Esses conceitos definem não ser recomendável uma conduta-padrão para todos os 
casos. A individualização é mandatória. 

3. Para pacientes sem quimioterapia prévia, devem-se considerar como opções o doce-
taxel + prednisona, a abiraterona + prednisona. As condições clínicas e a intensidade dos 
sintomas favorecem um ou outro regime.

4. Para pacientes com quimioterapia prévia, as opções atuais são: abiraterona + predni-
sona ou o cabazitaxel; o retratamento com docetaxel pode ser considerado. 

5. Para pacientes sem condições clínicas, a recomendação concentra-se em medidas paliativas. 

6. Qualquer que seja a medida terapêutica adotada, deve-se manter a deprivação hormonal. 
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA 

A diretriz foi elaborada a partir da realização de questões clínicas relevantes 
e relacionadas ao tratamento e complicações do câncer de próstata metastáti-
co. As questões foram estruturadas por meio do P.I.C.O. (Paciente, Intervenção 
ou Indicador, Comparação e Outcome), permitindo gerar estratégias de busca da 
evidência nas principais bases primárias de informação científica (MEDLINE/
Pubmed, Embase, Lilacs/SciELO, Cochrane Library). A evidência recuperada 
foi selecionada a partir da avaliação crítica utilizando instrumentos (escores) 
discriminatórios: JADAD e GRADE para Ensaios Clínicos Randomizados e 
New Castle Otawa Scale para estudos observacionais. Após definir os estudos 
potenciais para sustento das recomendações, eles foram graduados pela for-
ça da evidência e grau de recomendação segundo a classificação de Oxford 
(disponível em www.cebm.net), incluindo a evidência disponível de maior força.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DA EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos
fisiológicos ou modelos animais.
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OBJETIVO

Auxiliar a conduta médica e disseminar as principais recomendações do 
tratamento e complicações do câncer de próstata metastático.

1. QUAIS SÃO AS OPÇÕES TERAPÊUTICAS DE 
PRIMEIRA LINHA?

2. O TRATAMENTO INTERMITENTE É VÁLIDO? QUANDO?

Estratégia de busca
(prostate cancer OR prostatic cancer OR prostate neoplasm OR prostatic neoplasm) 
AND metastatic AND random*= 1.538

Principais motivos de exclusão: estudos não epidemiológicos, estudos não relaciona-
dos ao P.I.C.O., força da evidência fraca (Oxford e GRADE), artigos em outras línguas 
que não português, inglês ou espanhol.

Seleção final: 14

O tratamento do câncer metastático da próstata baseia-se no conhecimento 
de que a atividade funcional/divisão celular das células prostáticas depende 
significativamente de um delicado equilíbrio entre os hormônios produzidos pelo 
hipotálamo, hipófise, testículos e, em menor escala, pelas adrenais. Nesse contexto, 
a ablação da produção ou, ainda, o bloqueio da ação da testosterona constitui o 
tratamento-padrão nessa fase da evolução da neoplasia. As respostas iniciais são 
efetivas com melhora sintomática e laboratorial que inclui a diminuição acentuada 
dos níveis séricos do PSA em 80% a 90% dos pacientes. Infelizmente, como regra 
geral, esses resultados são temporários e a maioria dos doentes experimenta 
progressão da doença, tornando-se refratários à manipulação hormonal em 12 a 24 
meses (tumores resistentes à castração) e, nesse ponto, outras opções terapêuticas 
devem ser consideradas. Múltiplos fatores prognósticos relacionados aos tumores 
(grau de anaplasia, número/local das metástases etc.) e aos pacientes (condições 
clínicas, imunológicas etc.) interferem nos resultados1(B)2,3(D).

ABLAÇÃO ANDROGÊNICA

CASTRAÇÃO CIRÚRGICA OU MEDICAMENTOSA

A monoterapia pela castração química ou cirúrgica e o tratamento de primeira 
linha para o câncer de próstata metastático1(D). Orquiectomia bilateral provoca 
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a supressão rápida e sustentada dos andrógenos testiculares, com os níveis 
de testosterona circulantes < 50 ng/dL na maioria dos pacientes. Porém esse 
procedimento tem sido substituído, em grande parte, por castração medicamentosa 
com agonistas LHRH pela melhor aceitação por pacientes e médicos. Os diferentes 
agonistas LHRH podem diferir com relação aos níveis e duração da supressão da 
testosterona. Não existem dados que demonstrem superioridade significativa de 
um fármaco sobre o outro1(B)2(D).

AGONISTAS LHRH

Apresentam como vantagens com relação à orquiectomia possibilitar reversibilidade, 
permitir emprego intermitente e evitar os efeitos psicológicos da castração cirúrgica, 
com resultados oncológicos equivalentes. Deve-se considerar, por outro lado, a neces-
sidade da aderência dos pacientes ao programa terapêutico, além da disponibilidade e 
custos da medicação. No início da terapêutica deve-se associar com antiandrogênios 
visando ao bloqueio da testosterona, que se eleva nessa fase (flare). Os controles do 
efeito terapêutico incluem avaliações clínica e laboratorial com ênfase nas dosagens 
séricas do PSA e da testosterona, que devem atingir níveis de castração1(B)2,3(D). 

ANTIANDROGÊNIOS ESTEROIDAIS

Bloqueiam a elaboração e a ação periférica da testosterona. Em relação à 
castração química/cirúrgica, seus resultados de sobrevida global são inferiores e 
não devem ser usados como monoterapia. Os efeitos colaterais cardiocirculatórios 
devem ser considerados1(B)2,3(D).

ANTIANDROGÊNIOS NÃO ESTEROIDAIS

Competem apenas com a ação periférica da testosterona sem interferir no seu nível 
sérico. Bicalutamida, nilutamida e flutamida são os antiandrogênios mais empregados 
e têm resultados menos expressivos que o tratamento convencional1(B)2,3(D). Há 
três estudos prospectivos randomizados comparando bicalutamida 150 mg com 
castração em câncer de próstata localmente avançado e metastático. Vantagem 
na sobrevida foi observada nos pacientes com doença metastática submetidos à 
castração. Tyrrell et al. relataram o efeito de doses mais elevadas de bicalutamida 
(300, 450 e 600 mg) em relação à tolerância, farmacocinética e eficácia clínica em 
pacientes M0 e M1. Embora a sobrevida tenha sido comparável com a de homens 
que recebem castração, esses dados necessitam de confirmação em estudos bem 
desenhados e com maiores casuísticas1(B)2,3(D). A indicação desses fármacos 
como monoterapia é limitada a situações especiais, notadamente quando níveis 
de normalidade androgênica são indispensáveis como a osteoporose severa ou o 
desejo dos pacientes de manter atividade sexual satisfatória.

Livro Diretrizes AMB Final.indd   366 12/08/2014   11:46:01



Diretrizes Urologia 367

ANTAGONISTAS LHRH 

Seu principal mecanismo de ação é ocupação competitiva no receptor LHRH. 
Diferentemente dos agonistas LHRH, causam supressão imediata da secreção 
dos hormônios luteinizante e folículo estimulante e, em seguida, da testosterona4(). 
Dispensam o emprego concomitante dos antiandrogênios nas fases iniciais, pois 
não ocorre pico inicial elevado da testosterona. Dois antagonistas LHRH estão 
disponíveis: Abarelix e Degarelix. Um estudo fase III demonstrou níveis de castração 
de testosterona mais rapidamente alcançados do que com leuprolide. Degarelix foi 
testado contra leuprolide em um estudo de fase III (estudo CS21), envolvendo 
610 homens com câncer de próstata, com doses de 240/80 ou 240/160 mg ou 
leuprolide mensal (7,5 mg). O objetivo primário de não inferioridade do Degarelix em 
alcançar e manter testosterona 0,5 ng/dL por um ano foi atingido. Alèm do declínio 
da testosterona e do PSA, que ocorreu mais cedo com Degarelix (p < 0,001), os 
efeitos colaterais foram semelhantes em ambos os braços4-6(A)7(C). Em estudo 
recente de eficácia e segurança com Degarelix x Leuprolida com cruzamento de 
esquema terapêutico (seguimento mediano de 27,5 meses), foram encontrados 
níveis de PSA e testosterona similares nos pacientes que após um ano mantiveram 
Degarelix ou trocaram para Leuprolida. A sobrevida livre de progressão de PSA foi 
menor quando se trocou Leuprolida por Degarelix. Esses resultados foram vistos 
também no grupo com PSA > 20ng/mL e os efeitos adversos semelhantes nos 
dois grupos. Esses achados sugerem que o Degarelix pode ser uma alternativa de 
tratamento de primeira linha aos análogos LHRH4-6(A)7(C).

BLOQUEIO ANDROGÊNICO MÁXIMO (BAM) OU COMPLETO OU 
TERAPIA COMBINADA 

 Em câncer de próstata avançado ou metastático a castração médica ou cirúrgica tem 
sido muitas vezes combinada com um antiandrogênio. Apesar de estudos controlados 
randomizados comparando bloqueio androgênico completo com monoterapia, o papel 
do BAM ainda é controverso. Uma meta-análise demonstrou que o BAM reduziu o risco 
de morte em apenas 2% (8% quando excluídos estudos com acetato de ciproterona; 
p = 0,005), o que constitui argumento contrário ao seu uso rotineiro. Também houve 
prejuízo na qualidade de vida, sexualidade, função cognitiva e termorregulação, além 
do acréscimo de custo. Quando os agonistas LHRH são administrados isoladamente, o 
aumento sérico da testosterona na primeira semana pode exacerbar dor em pacientes 
com alto volume de doença óssea sintomática (4%-10% dos pacientes metastáticos). 
Isso pode ser contornado com o emprego de um antiandrogênio não esteroide oral 
administrado uma semana antes e depois do início do agonista LHRH8(D). 

BLOQUEIO ANDROGÊNICO INTERMITENTE

Os objetivos do bloqueio intermitente são a melhoria na qualidade de vida, preven-
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ção de complicações relacionadas à privação androgênica de longo prazo, e retar-
do do estado de resistência à castração9(A). Melhorias na qualidade de vida têm 
sido avaliadas e mostram vantagem limitada quanto à função sexual. Estudos clíni-
cos randomizados não têm fornecido informações definitivas em relação à eficácia 
dessa abordagem devido a questões metodológicas relacionadas a estudos com 
pequenas casuísticas (baixo nível de significância) e a esquemas terapêuticos não 
uniformes. Um estudo fase III mostrou não inferioridade do bloqueio intermitente 
em doença metastática ou com recorrência bioquímica9,10(A). Outro estudo fase III 
com 100 pacientes com progressão de PSA após tratamento local mostrou menor 
taxa de hormônio resistência (p = 0,03) e maior mortalidade câncer específica com 
o programa de intermitência (p = 0,04)11(A). Estudo prospectivo randomizado com 
478 pacientes metastáticos (40% M1) ou N(+) com seguimento médio de 50,5 me-
ses não mostrou diferença na sobrevida livre de progressão (16,6 x 15,5 meses). 
Os resultados do South European Urooncological Group Trial com 766 pacientes (seguimento 
médio de 55 meses) não mostraram alterações significativas na sobrevida nem 
benefícios na qualidade de vida12(A).

O momento de interromper ou de reiniciar o tratamento intermitente e empírico, 
no entanto, deve-se observar9-12(A): 

1. O tratamento é baseado em castração intermitente, logo, só drogas que 
levam à castração devem ser consideradas. 

2. O ciclo de indução (inicial) deve durar de seis a nove meses e ser interrompido 
quando a resposta dos níveis séricos do PSA for expressiva (empiricamente 
definido PSA < 4 ng/mL em doença metastática ou 0,5 ng/mL para recidiva). 

3. O tratamento deve ser retomado se houver progressão clínica ou PSA acima 
do limiar empiricamente definido (4 ng/mL para não metastáticos e > 10-15 
ng/mL para metastáticos).

4. Essa conduta deve repetir novo ciclo de indução entre seis e nove meses 
(dependendo do tempo necessário para atingir nadir de PSA) com 
acompanhamento rigoroso. 

O estudo PR7 do Instituto Nacional de Câncer do Canadá randomizou 1.386 
pacientes para terapia hormonal contínua x intermitente. No braço da intermitência o 
tratamento foi mantido por oito meses e a reintrodução quando o PSA atingiu níveis 
> 10 ng/mL. Em termos de sobrevida global, o estudo resultou em não inferioridade 
do bloqueio hormonal intermitente (HR: 1,02; IC 95%, 0,86-1,21; p = 0,009) em 
comparação ao tratamento contínuo. O tempo para atingir resistência à castração 
foi maior no braço da privação androgênica intermitente (HR: 0,80; 95% CI, 0,67-
0,98, p = 0,024) e não houve diferença quanto a efeitos adversos, incluindo eventos 
do miocárdio ou fraturas osteoporóticas3,8(D)4-6,9(A)7(C). No congresso da ASCO 
(2012) foram apresentados os resultados do South West Oncology Group Trial 9346 (INT-
0162) demonstrando que no grupo submetido a bloqueio androgênico contínuo a 
mortalidade por câncer de próstata foi de 56% contra 64% do grupo submetido 
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a bloqueio intermitente na doença metastática mínima. Na doença extensa esse 
esquema se mostrou “não inferior” ao bloqueio contínuo. Atualmente o conceito 
terapêutico da intermitência pode ser empregado em várias situações clínicas e não 
deve ser mais considerado “experimental”.

COMPARAÇÃO: ESTROGENOTERAPIA X ANÁLOGO 
LHRH OU ORQUIECTOMIA 

Uma revisão sistemática da literatura encontrou dois estudos randomizados 
comparando diretamente o uso de dietilestilbestrol (DES) com a orquiectomia. 
Dados derivados desses estudos não mostraram diferença na sobrevida global, 
porém a taxa de abandono foi de 14% a 18% no grupo tratado com estrógenos 
versus 4% nos pacientes tratados com análogo LHRH. Estudos demonstram, ainda, 
aumento da taxa de eventos cardiovasculares com o uso do DES, contribuindo para 
a sua pouca utilização e a não aprovação nos Estados Unidos como tratamento de 
primeira linha, apesar do baixo custo13(A).

BLOQUEIO ANDROGÊNICO PRECOCE VERSUS TARDIO

O momento ideal para iniciar a hormonioterapia ainda gera controvérsias. O 
estudo EORTC 30891 utilizou terapia de deprivação androgênica imediata em 
homens não passíveis de tratamento local e mostrou impacto positivo na sobrevida 
livre de progressão, porém não influenciou favoravelmente a sobrevida câncer 
específica e a qualidade de vida13(A). Uma subanálise dos pacientes com PSA 
inicial > 50 ng/mL e/ou tempo de duplicação do PSA < 12 meses, portanto, com 
alto risco de morte por câncer, sugere que nessas condições esses são candidatos 
à hormonioterapia imediata para evitar/retardar complicações da doença. Mostrou 
também sobrevida significativamente maior para o grupo de pacientes com início 
precoce da terapia em relação àqueles com início do tratamento quando apresentam 
sintomas13(A). Uma revisão Cochrane com ensaios clínicos randomizados incluindo 
pacientes com câncer de próstata avançado e HT precoce X tardia mostrou que 
a HT precoce reduz significativamente a evolução da doença e as complicações 
decorrentes da progressão, porém sem melhora da sobrevida câncer específica e 
com benefícios pouco expressivos na sobrevida global (redução do risco de 5,5%) 
evidente apenas após dez anos14(A). 

INDICAÇÕES DE HORMONIOTERAPIA NA DOENÇA METASTÁTICA

Em pacientes sintomáticos com doença metastática a hormonioterapia está 
indicada para paliação dos sintomas e redução de sequelas graves relacionadas à 
doença avançada (compressão medular, fraturas patológicas, metástases extraósseas 
e obstrução infravesical). Nessas condições a hormonioterapia é considerada 
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consensualmente como tratamento-padrão. Nos pacientes assintomáticos a 
hormonioterapia imediata tem indicação para evitar progressão para doença 
sintomática e prevenir complicações relacionadas à evolução. O regime de observação 
vigilante pode ser considerado em casos selecionados de pacientes motivados e 
informados quanto à história natural da doença. Em pacientes com doença metastática 
linfonodal é recomendável a castração imediata buscando melhora da sobrevida livre 
de progressão e global. Essa conduta pode ser questionada em casos de metástase 
única após prostatectomia radical e linfadenectomia estendida que têm potencial de 
erradicar a doença1(B)2,3(D).

Recomendações
1. No câncer metastático da próstata o tratamento hormonal com deprivação androgênica 
constitui a terapêutica de primeira linha.

2. A castração cirúrgica, o emprego de agonistas ou antagonistas do LHRH têm eficácia 
equivalente e a escolha deve ser individualizada.

3. O início da terapêutica deve ser imediato ao diagnóstico, levando-se em consideração 
a disponibilidade dos medicamentos, custos e condições clínicas do paciente.

4. Bloqueio androgênico máximo inicial (BAM) com adição de antiandrogênios não este-
roides é recomendável em casos selecionados. Tem recomendação, ainda, em situações 
de falha da monoterapia.

5. Monoterapia com antiandrogênios não esteroides constitui alternativa à castração em 
casos individualizados (osteoporose severa, manutenção da função sexual).

6. O bloqueio androgênico intermitente é uma alternativa válida em situações de respos-
ta clínica e laboratorial rápida e significativa do tratamento hormonal.

7. O seguimento (clínico e laboratorial) dos pacientes objetivando o controle evolutivo e 
eventual troca terapêutica é mandatório. A periodicidade e os exames complementares a 
ser realizados devem ser individualizados. 

8. A participação do doente e/ou familiares na decisão do tratamento é mandatória.

9. O emprego de medicamentos recentemente aprovados e que têm como base a ação 
terapêutica hormonal, como exemplo a abiraterona e a enzalutamida, ainda não é reco-
mendável como terapia de primeira linha, sendo reservado para situações de tumores 
resistentes à castração.
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CARCINOMA DE PÊNIS I
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GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Disseminar as principais recomendações quanto ao diagnóstico, estadiamento 
e tratamento do carcinoma de pênis.

INTRODUÇÃO

A neoplasia de pênis é uma doença rara, sendo mais frequente nos países em 
desenvolvimento. Representa 0,4% dos tumores malignos dos homens nos EUA 
e 2,1% no Brasil, sendo mais prevalente nas regiões Norte e Nordeste1(D). O 
carcinoma epidermoide representa aproximadamente 95% das neoplasias do pênis; 
as restantes decorrem de metástases originadas em tumores de outros órgãos, os 
sarcomas e, muito raramente, melanomas. A ocorrência do carcinoma epidermoide 
está ligada à presença de fimose, higiene inadequada e infecções virais2,3(D).

36
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Estratégia de busca para os P.I.C.O.s 1, 2, 3
(Neoplasms, Penis OR Penis Neoplasms OR Neoplasm, Penis OR Penis Neoplasm OR Neo-
plasms, Penile OR Neoplasm, Penile OR Penile Neoplasm OR Cancer of Penis OR Penis Can-
cers OR Cancer of the Penis OR Penis Cancer OR Cancer, Penis OR Cancers, Penis OR Penile 
Cancer OR Cancer, Penile OR Cancers, Penile OR Penile Cancers) AND (diagnosis* OR cohort)

1ª seleção: 1.710

Principais fatores de exclusão: estudos não relacionados ao P.I.C.O., artigos em ou-
tras línguas que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 15

1. QUAL A MELHOR MANEIRA DE REALIZAR O DIAGNÓSTICO DE 
CARCINOMA DE PÊNIS?

Pacientes com carcinoma epidermoide apresentam, caracteristicamente, lesão 
ulcerada ou vegetante rebelde ao tratamento local, que acomete inicialmente 
glande e/ou prepúcio, e, com frequência, tardam até por mais de um ano a procurar 
assistência médica3(D). A única maneira de confirmar o diagnóstico do tumor 
primário é por meio da biópsia. Na presença de fimose, é necessária incisão dorsal 
do prepúcio para melhor exposição da lesão4(C). Recomenda-se que a biópsia seja 
feita preferencialmente na porção periférica da lesão, evitando-se regiões centrais com 
necrose tumoral 5(C)6(D). Quanto à histologia, o carcinoma epidermoide é classificado, 
segundo o critério de Broders, em três categorias7(D): bem diferenciado – 70% a 80% 
dos casos; moderadamente diferenciado; e indiferenciado.

2. COMO É FEITA A AVALIAÇÃO DA EXTENSÃO DO CÂNCER DE 
PÊNIS?

Avaliação da extensão local

Exame físico: apresenta elevado valor preditivo positivo, sensibilidade e 
especificidade, sendo o principal método para avaliação da extensão local6(C).

Imagem: a ressonância magnética pode ser utilizada, excepcionalmente, para 
avaliar tumores cuja extensão local não pôde ser determinada adequadamente pelo 
exame físico. A ultrassonografia também pode ser utilizada com essa finalidade, 
porém apresenta sensibilidade menor que a ressonância magnética6(C).

Avaliação dos linfonodos regionais

O método ideal de avaliação dos linfonodos regionais nos pacientes com carcinoma 
epidermoide é ainda controverso. É difícil a diferenciação entre linfadenomegalia 
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inflamatória reacional e metastática apenas pelo exame físico. Alguns especialistas 
recomendam o uso de antibiótico por quatro a seis semanas após o tratamento da 
lesão primária, com o intuito de tratar lesões inflamatórias, seguido de reavaliação7(D). 

Exame físico: aproximadamente 50% dos linfonodos palpáveis não apresentam 
comprometimento neoplásico e, por outro lado, cerca de 20% dos pacientes sem 
acometimento linfonodal detectável à palpação apresentam metástases8(C).

Aspiração por agulha: biópsia por aspiração com agulha fina guiada por 
ultrassonografia pode ser empregada para melhor avaliação de micrometástases 
em pacientes sem linfonodos palpáveis, porém apresenta baixa sensibilidade 
(39%), apesar da especificidade de 100%9(C). 

Biópsia do linfonodo sentinela: Cabanas (1977) propôs o conceito de linfonodo 
sentinela, em que um ou mais linfonodos localizados no quadrante superomedial da 
junção entre a veia safena e a veia femoral seria o primeiro sítio de metástase do carcinoma 
epidermoide10(C). Estudos subsequentes não mostraram os mesmos resultados, pois 
alguns pacientes apresentavam metástases iniciais em outros locais11(C). Por essa 
razão, esse procedimento não tem sido recomendado como rotina7(D). 

Linfocintilografia: consiste na injeção de radiocoloide ao redor da lesão 
peniana e posterior avaliação da região inguinal com um detector de raios gama. 
Para ser usado com o objetivo de diminuir o número de linfadenectomias, o método 
necessita, ainda, de melhor padronização para a sua validação12(C). Devido à 
baixa sensibilidade desses métodos, o único processo confiável de avaliação dos 
linfonodos regionais é a linfadenectomia regional, que pode, além de estabelecer 
o estadiamento, eventualmente curar lesões mínimas.

Avaliação de metástases a distância
Pode ser realizada por meio de radiografia de tórax, tomografia computadorizada 
(TC) de abdome e pelve7(D). A tomografia por emissão de pósitron (PET), acoplada 
ou não à tomografia computadorizada (PET-TC), é um método promissor, porém 
ainda em avaliação13(C).

3. Qual o estadiamento utilizado na classificação do carcinoma de pênis?
Em 1966, Jackson propôs um sistema de classificação baseado em critérios 

anatômicos, ganhando destaque entre as demais classificações pela sua 
praticidade14(C). Atualmente, o sistema de estadiamento mais usado é o TNM 
revisado em 2010 (UICC)15(D). Na nova classificação, o tumor primário é estadiado 
de acordo com as características histológicas e com uma descrição mais precisa 
da estrutura anatômica envolvida.

Classificação de Jackson
I - tumor limitado à glande e/ou prepúcio

II - tumor invadindo os corpos cavernosos

III - tumor com metástases para linfonodos inguinais

IV - tumor invadindo estruturas adjacentes ou com linfonodos inoperáveis, ou metástases 
a distância
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Sistema de classificação -TNM – 2010
T – Tumor primário

Tx – tumor primário não avaliado

T0 – sem evidência de tumor

Tis – carcinoma in situ

Ta – tumor verrucoso não invasivo

T1a – tumor invade tecido conectivo subepitelial; ausência de invasão angiolinfática; tu-
mores de histologia bem diferenciada (i.e. graus 1 e 2)

T1b - tumor invade tecido conectivo subepitelial; presença de invasão angiolinfática; tu-
mores de histologia indiferenciada (i.e. graus 3 e 4)

T2 – tumor invade corpo cavernoso ou esponjoso

T3 – tumor invade uretra

T4 – tumor invade estruturas adjacentes

N – Linfonodos regionais

Nx – linfonodos não avaliados

N0 – sem metástases em linfonodos 

N1 – metástase única em linfonodo inguinal

N2 – metástases múltiplas ou bilaterais em linfonodos inguinais

N3 – metástase em linfonodos pélvicos uni ou bilaterais, ou extravasamento capsular de 
metástase linfonodal

M – Metástases a distância

Mx – metástases não avaliadas

M0 – sem metástases a distância

M1 – metástases a distância

Estratégia de busca para os P.I.C.O.s 4 a 11
(Neoplasms, Penis OR Penis Neoplasms OR Neoplasm, Penis OR Penis Neoplasm OR 
Neoplasms, Penile OR Neoplasm, Penile OR Penile Neoplasm OR Cancer of Penis OR 
Penis Cancers OR Cancer of the Penis OR Penis Cancer OR Cancer, Penis OR Cancers, 
Penis OR Penile Cancer OR Cancer, Penile OR Cancers, Penile OR Penile Cancers) 
AND (therapy/narrow OR random*)

1ª seleção: 163

Principais fatores de exclusão: estudos não relacionados ao P.I.C.O., artigos em ou-
tras línguas que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 41
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4. QUAIS OS TRATAMENTOS MAIS ADEQUADOS PARA A LESÃO 
PRIMÁRIA DO CARCINOMA EPIDERMOIDE DE PÊNIS?

O tratamento mais indicado para a lesão primária do carcinoma epidermoide é a 
amputação parcial ou total. Entretanto, devido ao seu caráter de mutilação, esforços 
têm sido realizados para encontrar alternativas que substituam o tratamento cirúrgico 
convencional, exemplificando – a cirurgia micrográfica proposta por Mohs, a radioterapia, 
o tratamento com laser e a criocirurgia. O fundamento mais importante quando utilizamos 
esses recursos é a completa excisão ou destruição do tumor primário.

Tratamento cirúrgico

Embora a amputação parcial com margem de segurança de 2 cm seja tradicional-
mente utilizada, Argrawal et al., após estudar os limites cirúrgicos em 64 pacientes, 
recomendam margens negativas de 1 cm para tumores graus I e II e de 1,5 cm para 
tumores grau III. Quando possível, devemos utilizar a biópsia de congelação para 
detecção de margens cirúrgicas livres de doença16(C). Pacientes com carcinoma ver-
rucoso (Ta), carcinoma in situ (Tis) ou tumor epidermoide invasivo T1 no prepúcio po-
dem ser submetidos à excisão da lesão ou à postectomia. Quando o tumor é estádio 
T1 na glande ou T2 de localização favorável, o paciente é submetido à amputação 
parcial do pênis. Tumores T3 requerem amputação parcial ou total e tumores T4, 
amputação total com ressecção de todas as estruturas envolvidas. A amputação 
total, quando necessária, evita a permanência de cotos com riscos de recidiva e 
sem função sexual adequada, sendo sempre realizada avaliação histológica das 
margens cirúrgicas e uretrostomia perineal16(C). Técnicas cirúrgicas conservadoras 
em pacientes altamente selecionados podem apresentar resultados semelhantes 
aos da cirurgia convencional em séries isoladas17(C). A cirurgia micrográfica Mohs, 
embora preserve tecido peniano, apresenta índices de recorrência local entre 20% 
e 30%18(D). A criocirurgia é outro tratamento ablativo que também pode ser utilizado 
em casos com pequenas lesões, principalmente o carcinoma verrucoso19(C). Cirur-
gias complexas, como desarticulações ou hemipelvectomias, devem ser avaliadas 
muito cuidadosamente, com a seleção criteriosa dos pacientes7(D).

Radioterapia

Os tratamentos radioterápicos abrangem várias modalidades como radioterapia 
externa, intersticial e radiação por emissão de elétrons. O sucesso desse método 
nas lesões primárias é difícil de ser avaliado, pois são utilizados diferentes esquemas 
terapêuticos que variam do tipo de radiação ao tempo de exposição. Pelo menos 16% 
das lesões assim tratadas persistirão ou apresentarão recorrência20(B). Os melhores 
resultados são obtidos em pacientes portadores de lesões superficiais. É pouco 
eficaz no carcinoma epidermoide invasivo, pois a dosagem de radiação necessária 
para surtir algum efeito é alta, o que provoca complicações como fístulas,
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estenoses de uretra, fibrose e necrose penianas, edema e danos testiculares. A ra-
dioterapia é mais bem indicada para pacientes com carcinoma in situ, após a falha na 
utilização tópica de 5-fluorouracil, em pacientes que não querem realizar a cirurgia-
-padrão ou naqueles com tumores avançados e que não querem realizar amputação 
e em pacientes jovens com pequenos tumores superficiais exofíticos de localização 
distal. Deve-se realizar circuncisão antes do tratamento radioterápico, com a finalida-
de de melhor exposição da lesão e evitar edemas de prepúcio7(D).

Laser

Tem sua aplicação no tratamento das lesões benignas, pré-malignas e 
malignas nos estádios Tis, Ta, T1 e, eventualmente, T2. Apresenta vantagens, 
pois promove a destruição da lesão com preservação da função e da anatomia. 
Não deve ser utilizado em lesões grandes. Diferentes tipos de laser poderão ser 
empregados, cada um com características inerentes ao material usado para a 
emissão da radiação: laser de CO2: promove vaporização tecidual com liberação 
de calor, não podendo ser utilizado em meio líquido; Nd:YAG laser: pode ser 
utilizado em meio subaquático; laser de argônio: apresenta absorção máxima 
em tecidos pigmentados com melanina e hemoglobina, podendo ser utilizado 
em meio líquido. O risco de recidiva local está relacionado com a categoria do 
T, com 10% de recorrências locais em tumores no estádio T1 e 32% em doença 
mais avançada21(C). A combinação dos lasers de CO2 e Yag para tratamento da 
lesão primária do câncer de pênis apresenta taxa de recorrência de 19%22(C). Em 
conclusão, o tratamento com laser para as lesões primárias do pênis deve ser 
criterioso, pois só serão beneficiados pacientes com tumores no estádio inicial7(D).

5. QUANDO INDICAR A LINFADENECTOMIA NO TRATAMENTO DO 
CARCINOMA EPIDERMOIDE DE PÊNIS?

A linfadenectomia inguinal bilateral está indicada nos pacientes com 
carcinoma epidermoide em uma das seguintes condições: linfonodos inguinais 
palpáveis; tumores de alto grau (grau histopatológico II ou III); estadiamento local 
avançado (T2 ou superior). Nas outras situações, não existe indicação precisa 
de linfadenectomia e os pacientes devem ser acompanhados regularmente7(D). 
Pacientes com carcinoma verrucoso (Ta) não necessitam de linfadenectomia, uma 
vez que não evoluem com metástases regionais23(C). 

Outras opções terapêuticas, de menor eficácia, podem ser propostas para 
pacientes em más condições clínicas ou que recusem a linfadenectomia.

Abordagem das áreas de disseminação metastática

Existem controvérsias quanto à técnica, à extensão e ao momento da 
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linfadenectomia inguinal após o tratamento da lesão primária. A maioria dos 
autores recomenda a abordagem bilateral das regiões inguinais, uma vez que 
os linfáticos do pênis drenam para ambas as regiões por intercomunicações dos 
canais linfáticos do prepúcio, da glande e do corpo do pênis. Quanto à extensão 
da linfadenectomia, há muita divergência. A tendência é a linfadenectomia inguinal 
superficial. Havendo possibilidade de exame histopatológico de congelação, 
este deve ser realizado e, nos casos de infiltração neoplásica local, procede-
se à linfadenectomia profunda. A linfadenectomia ilíaca deve ser indicada com 
critério, pois seu benefício terapêutico é discutível, uma vez que pacientes com 
acometimento dessa região apresentam prognóstico reservado7(D). A biópsia de 
linfonodo sentinela, pelo número elevado de falso-negativos, não é efetiva10(C), 
como corroborado por dados do Instituto Nacional de Câncer24(C). O mesmo 
pode-se dizer da biópsia de linfonodo com auxílio da linfocintilografia com injeção 
intradérmica peritumoral de tecnécio9925(C). A linfadenectomia convencional não é 
isenta de morbidade26(C), apesar de séries contemporâneas apresentarem índices 
aceitáveis de complicações27(C). Para pacientes com linfonodos clinicamente 
negativos ou pouco aumentados, uma opção é a linfadenectomia limitada proposta 
por Catalona28(C), cuja principal vantagem em relação à técnica de Cabanas é 
remover todos os linfonodos potencialmente comprometidos. Apresenta como 
atrativo a redução de morbidade cirúrgica em comparação com a linfadenectomia 
clássica. Porém, como também tem uma abrangência limitada, seus resultados 
são questionáveis24(C). O momento da linfadenectomia também é motivo de 
debate. Sua realização precoce tem melhores taxas de sobrevida no caso de 
linfonodos comprometidos após cinco anos29(C). Esses dados não nos permitem 
esperar para indicar a linfadenectomia bilateral nos casos de risco, pois a simples 
vigilância clínica não é capaz de detectar metástases a tempo de influenciar a 
sobrevida. A maioria dos autores preconiza intervalo de quatro a seis semanas 
sob antibioticoterapia, após o tratamento da lesão primária, para a realização 
de linfadenectomia, período necessário para que haja regressão de eventuais 
reações inflamatórias nos linfonodos inguinais7(D). Por outro lado, devemos 
considerar que, ao submetermos todos os pacientes sob risco à linfadenectomia, 
um número significativo de casos não terá benefício terapêutico pela inexistência 
de comprometimento neoplásico7(D).

6. QUANDO INDICAR A CIRURGIA PALIATIVA HIGIÊNICA NO 
CARCINOMA EPIDERMOIDE DE PÊNIS?

A cirurgia paliativa é realizada em pacientes com carcinoma epidermoide 
avançado que apresentam metástases para a região inguinal ou a distância. Esses 
pacientes apresentam linfonodos fixos ou ulcerados, uni ou bilateralmente, que 
devem ser ressecados juntamente com a pele a eles aderida, resultando, muitas 
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vezes, em grandes defeitos cutâneos que dificultam o fechamento da incisão 
operatória. Nessas condições, podem ser empregados retalhos miocutâneos do 
tensor do fáscia lata, que se caracteriza por conter tecido com boa mobilidade, 
cujo pedículo é constante, o que facilita sua implantação na zona receptora. 
Podem ser empregados também retalhos abdominais e retalhos livres de pele7(D). 
A dissecção inguinal paliativa nos pacientes que apresentam extensas metástases 
regionais tem merecido pouca atenção na literatura médica. Ocasionalmente, o 
desbridamento cirúrgico aliado a técnicas de reconstrução promove alguma 
paliação para pacientes com doença locorregional avançada30(C).

7. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES DA REALIZAÇÃO DE RADIOTERAPIA 
DE REGIÃO INGUINAL NO CARCINOMA DE PÊNIS?

De maneira geral, a região inguinal tolera mal os efeitos decorrentes de doses 
recomendadas de radioterapia, com riscos de linfedema, ulcerações e necrose local.

Os resultados da literatura sugerem que a radioterapia profilática inguinal 
não altera o curso da doença31(C). Além disso, a avaliação clínica da região 
inguinal após a radioterapia torna-se mais difícil, assim como aumentam as 
complicações cirúrgicas se o paciente tiver que ser submetido à linfadenectomia 
subsequente32(C). Utilizada com intenção curativa em pacientes com metástases 
linfonodais, a radioterapia apresenta resultados inferiores aos da linfadenectomia. 
Seu uso adjuvante ou neoadjuvante tem sido proposto por alguns autores, mas o 
pequeno número de séries, bem como a morbidade decorrente da irradiação, não 
permite conclusões definitivas33,34(C). A radioterapia da região inguinal pode ser 
considerada, raramente, como tratamento paliativo em pacientes com linfonodos 
inoperáveis, objetivando aumentar o intervalo livre de complicações locais das 
metástases inguinais7,35(D).

8. QUANDO REALIZAR TRATAMENTO QUIMIOTERÁPICO 
SISTÊMICO PARA CARCINOMA DE PÊNIS?

Diversos esquemas de quimioterapia têm sido propostos com resultados 
variados, em diferentes indicações como doença metastática e/ou doença 
locorregional no pré ou no pós-operatório7(D). Não há, porém, tratamento 
quimioterápico padrão para o carcinoma de pênis, de acordo com as diretrizes 
internacionais, sendo essa modalidade terapêutica considerada como em 
avaliação36(D), podendo ser tentada em alguns casos selecionados37(D). Os 
pacientes com doença avançada podem ser divididos em três grupos: com 
doença metastática a distância (menos de 5% dos casos); com doença 
locorregional inabordável cirurgicamente; e com recidiva após tratamento 
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primário. É importante a avaliação dos pacientes quanto ao estado geral, 
risco potencial para o desenvolvimento de eventos adversos e expectativas 
em relação ao tratamento. Aqueles em situação clínica mais precária podem 
beneficiar-se de cuidados de suporte clínico (nutricional, antibioticoterapia e 
analgesia) ou radioterapia localizada7(D).

Doença metastática a distância: pacientes em estádio TNM (14) T0-4 N0-3 M1.
Doença locorregional avançada: pacientes com estádio T4 N0-3 M0 ou T0-4
N3 M0.

Os medicamentos citotóxicos avaliados até o momento, utilizados de forma isolada 
(monoquimioterapia), têm eficácia em 10% a 15% dos casos e benefícios de curta 
duração (três a quatro meses), com toxicidade proporcional às doses utilizadas38-40(C). 
Esses estudos são de pequena amostra e não permitem uma avaliação adequada dos 
efeitos da quimioterapia em longo prazo. O uso sequencial de agentes quimioterápicos 
isolados foi avaliado em um pequeno estudo41(C). Os resultados desse sugerem 
que essa abordagem pode produzir respostas de 21% a 61%, parecendo não haver 
resistência cruzada entre metotrexate, cisplatina e bleomicina41(C). Não existem dados 
conclusivos que sugiram a superioridade das combinações sobre o uso convencional 
de bleomicina, cisplatina, 5-fluorouracil, metotrexate e mitomicina C. Entre as novas 
medicações, o docetaxel parece ser a mais promissora, mas estudos ainda estão 
em andamento e não há resultados conclusivos. Relatos de casos isolados sugerem 
que a associação de radioterapia e quimioterapia, principalmente bleomicina, pode 
produzir resultados semelhantes aos da cirurgia em pacientes com grandes massas 
linfonodais inguinais42(C) ou promover paliação mais adequada do que a radioterapia 
utilizada isoladamente43-45(C).

9. QUAL O TRATAMENTO PROPOSTO PARA O CARCINOMA 
EPIDERMOIDE DE PÊNIS RECIDIVADO APÓS TRATAMENTO 
PRIMÁRIO?

Os pacientes com recidiva sistêmica e com bom estado geral podem ser 
considerados para quimioterapia paliativa. Não há dados de literatura que 
justifiquem a ressecção de metástases. Deve-se considerar o tratamento cirúrgico 
radical associado a tratamento complementar com quimioterapia, nos casos de 
recidiva locorregional não operados anteriormente. A radioterapia adjuvante ao 
tratamento cirúrgico comumente se associa a grandes linfedemas de membros 
inferiores e sua indicação, nesses casos, é muito limitada. A toxicidade desses 
esquemas quimioterápicos deve ser sempre considerada em relação ao benefício 
terapêutico. Em algumas séries, eventos adversos graves podem ocorrer em mais 
de 30% dos casos, inclusive com óbitos46(D).
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10. QUANDO INDICAR TRATAMENTO SISTÊMICO PRÉ-
OPERATÓRIO (NEOADJUVANTE) NO CARCINOMA DE PÊNIS?

Tem sido estudada a indicação para a quimioterapia pré-operatória para 
pacientes com bom estado geral e que apresentam linfonodos inguinais fixos ou 
tumor estádio T436(D). A análise combinada de pequenos estudos com quimioterapia 
pré-operatória revela que mais de 70% dos pacientes apresentam resposta clínica 
e 65% têm regressão tumoral suficiente para permitir a excisão cirúrgica radical 
subsequente47(C). Os esquemas mais estudados são os que combinam cisplatina e 
fluorouracil48-50(C), cisplatina, bleomicina e metotrexate51(C) ou cisplatina, metotrexate, 
mitomicina C e bleomicina40(C). Quimioterapia neoadjuvante intraarterial também 
pode ser uma opção de tratamento, porém são necessários estudos mais amplos 
para comprovação de seus efeitos quando combinada à cirurgia52,53(C).

11. QUANDO INDICAR O TRATAMENTO SISTÊMICO PÓS-
OPERATÓRIO (ADJUVANTE) NO CARCINOMA DE PÊNIS? 

O subgrupo de pacientes com mau prognóstico, caracterizado por comprometimento 
linfonodal bilateral, disseminação extracapsular nos linfonodos, linfonodos > 2 cm de 
diâmetro, envolvimento de linfonodos pélvicos ou mais de dois linfonodos comprometidos 
pode beneficiar-se de tratamento quimioterápico pós-operatório54(C)55(D). 

O quadro a seguir resume os principais esquemas quimioterápicos utilizados 
no carcinoma epidermoide invasivo de pênis.

Esquemas quimioterápicos utilizados em carcinoma epidermoide
Quimioterapia remissiva – 1ª linha48,50(C)

FU-DDP:

Cisplatina 100 mg/m2, EV (em 4 horas). Dia 1

5-Fluorouracil 1.000 mg/m2/dia, EV (em 24 horas). Dias 1 a 4

Repetido a cada 3 ou 4 semanas

PBM47,51(C)

Cisplatina 75 mg/m2, EV. Dia 1

Bleomicina 10 mg/m2, EV. Dias 1 e 8

Metotrexate 25 mg/m2, EV. Dias 1 e 8

Repetido a cada 4 semanas
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PAMB40(C)

Cisplatina 20 mg/m2, EV. Dias 1 a 5

Metotrexate (Ametopterin) 25 mg/m2, EV. Dia 1

Mitomicina C 5 mg/m2, EV. Dia 5

Bleomicina 5 mg/m2, EV. Dias 1 a 5

Repetido a cada 4 semanas

VBM55(D)

Vincristina 1 mg (dose total), EV. Dia 1

Bleomicina 15 mg (dose total), EV. 6 e 12 horas após a vincristina. Dia 1

Metotrexate 30 mg (dose total), EV. Dia 3

Repetido a cada 21 ou 28 dias

Recomendações
1. O tratamento mais indicado para a lesão primária do carcinoma epidermoide é a am-
putação parcial ou total.

2. Em casos selecionados (Tis, Ta, T1G1 no prepúcio), a lesão primária pode ser tratada 
por métodos mais conservadores.

3. Linfadenectomia inguinal bilateral está indicada nos casos de linfonodos palpáveis, 
clinicamente suspeitos.

4. Nos pacientes com linfonodos impalpáveis, a linfadenectomia inguinal bilateral está in-
dicada nos casos de alto risco de comprometimento linfonodal (T1G2, T1G3, T2, T3, T4).

5. Pacientes com carcinoma verrucoso (Ta) não necessitam de linfadenectomia.

6. Existe indicação de radioterapia nas regiões inguinais com finalidade paliativa em 
casos de tumores inoperáveis.

7. Quimioterapia pode ser utilizada na doença metastática ou locorregional avançada, 
associada ou não ao tratamento cirúrgico para pacientes selecionados.

8. Em casos de neoplasia incurável, a associação de modalidades terapêuticas pode ser 
indicada com finalidade paliativa ou higiênica.
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GRAUS DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos 
fisiológicos ou modelos animais.

OBJETIVO

Destacar as melhores evidências disponíveis relacionadas ao prognóstico e ao 
seguimento dos pacientes com carcinoma do pênis.

Estratégia de busca 
(Neoplasms, Penis OR Penis Neoplasms OR Neoplasm, Penis OR Penis Neoplasm OR Neo-
plasms, Penile OR Neoplasm, Penile OR Penile Neoplasm OR Cancer of Penis OR Penis 
Cancers OR Cancer of the Penis OR Penis Cancer OR Cancer, Penis OR Cancers, Penis OR 
Penile Cancer OR Cancer, Penile OR Cancers, Penile OR Penile Cancers) AND prognosis*

1ª seleção: 560

Principais fatores de exclusão: estudos não relacionados ao PICO, artigos em outras 
línguas que não português, inglês ou espanhol.

2ª seleção: 18

COMO OCORRE A PROGRESSÃO DO CARCINOMA EPIDERMOIDE DE PÊNIS? 

A evolução do carcinoma epidermoide de pênis é insidiosa, com progressão 
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locorregional previsível. Esses tumores originam-se na glande em 80% dos casos, 
no prepúcio em 15% e no sulco coronal em 5%1(D). Quando a localização é glandar 
e superficial, a tendência é invadir o córion e, progressivamente, o corpo cavernoso e 
a uretra. Os de origem prepucial infiltram a lâmina própria, dartos e pele e, por serem 
em geral superficiais e mais diferenciados, tendem a ser menos agressivos2(D). A 
disseminação do carcinoma epidermoide de pênis se faz, preferencialmente, por 
via linfática aos linfonodos inguinais, inicialmente superficiais e, a seguir, profundos. 
Disseminação para linfonodos pélvicos e a distância sem comprometimento 
inicial das regiões inguinais é excepcional, assim como metástases originadas de 
disseminação hematogênica3(C). A extensão e a localização desses tumores no 
pênis e, principalmente, o comprometimento dos linfonodos inguinais e/ou ilíacos 
têm relação significante com o prognóstico e a sobrevida dos pacientes4(C). 

QUAIS SÃO OS PRINCIPAIS FATORES PROGNÓSTICOS DESTE CÂNCER?

Os principais fatores prognósticos conhecidos do carcinoma epidermoide de 
pênis são: 

1. Condições clínicas

O estado geral do paciente e comorbidades influenciam na indicação terapêutica, 
resposta imunológica e, portanto, na evolução clínica. Pacientes em mau estado 
geral têm pouca tolerância a tratamentos invasivos e a quimioterapia sistêmica5(C).

2. Estadiamento

O comprometimento dos linfonodos regionais constitui o fator independente 
mais importante no prognóstico desses tumores, o que define a importância 
da sua avaliação criteriosa4(C). Pacientes com moléstia metastática a distância 
têm mau prognóstico e, raramente, sobrevida > 1 ano. A maioria dos pacientes 
tem, inicialmente, doença restrita ao pênis (70%-80%), linfonodos inguinais 
infiltrados em 20% e menos de 5% têm doença sistêmica e metástases a 
distância. Se tratados precocemente, os pacientes com doença localizada têm 
bom prognóstico3(C). Um estudo envolvendo 13 pacientes com metástases 
linfonodais ilíacas, reconhecidamente fator de mau prognóstico, submetidos a 
linfadenectomias, verificou melhor evolução naqueles que apresentavam apenas 
um linfonodo comprometido5(C). Esse fato demonstra que o número de linfonodos 
comprometidos interfere na evolução da doença.

Critérios anatomopatológicos: os tumores de pênis, de acordo com suas 
características histopatológicas e formas de apresentação, são classificados em: 
a) carcinoma epidermoide (mais comum), b) carcinoma basaloide, c) carcinoma 
verrucoso, d) carcinoma sarcomatoso, e) carcinoma epidermoide da variante 
verrucosa e f) carcinoma papilar6(C). 
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Em relação às metástases regionais e sobrevida, foram identificados três grupos:

Bom prognóstico: verrucosos que, caracteristicamente, não apresentam 
metástases e as variedades papilares e epidermoides da variante verrucosa, que 
raramente as apresentam;

Prognóstico intermediário: carcinoma epidermoide;

Mau prognóstico: carcinomas basaloides e sarcomatoides, em geral, são 
invasivos e de alto grau, com incidência elevada de metástases e mortalidade. 
Esses últimos são muito raros (1% a 2%) e acometem pacientes mais jovens6(C). 

O grau histológico é preditivo para envolvimento linfonodal. Segundo McDougal, 
pacientes com tumor grau I, em 45% dos casos não apresentaram metástases, 
enquanto a quase totalidade dos pacientes com tumores grau II ou III evoluiu 
para invasão linfonodal. Esse autor, estudando 76 pacientes com carcinoma 
epidermoide de pênis, verificou que 43 pacientes com tumores indiferenciados ou 
invasivos apresentaram metástases inguinais, contra apenas um dos portadores 
de tumores bem ou moderadamente diferenciados7(C). Pompeo, estudando 
prospectivamente 50 pacientes com carcinoma epidermoide de pênis, encontrou 
relação estatisticamente significante entre maior graduação histológica e incidência 
de metástases. Detectou, concomitantemente, relação entre estádio cirúrgico 
mais avançado e invasão da lesão, bem como piora do prognóstico relacionada 
a maior número de linfonodos inguinais comprometidos. Pacientes com mais de 
três linfonodos comprometidos tratados cirurgicamente apresentaram 57,14% de 
progressão da doença contra nenhum com menos de três3(C). 

Há correlação entre o padrão morfológico de crescimento e a evolução do 
carcinoma epidermoide de pênis com quatro padrões principais7(C):

Crescimento superficial: tumor plano, de padrão epidermoide bem 
diferenciado, invadindo a lâmina própria superficialmente. Corresponde a 1/3 dos 
casos e tem baixa incidência de metástases inguinais. Nos casos mais avançados, 
pode apresentar nodulação com invasão de corpo cavernoso, aumentando o risco 
de disseminação tumoral;

Crescimento vertical: grande lesão ulcerada com padrão de crescimento 
sólido, ocorrendo em 20% dos pacientes. Habitualmente, são tumores invasivos 
no corpo cavernoso, com alto índice de metastatização;

Verrucoso: cerca de 20% a 30% dos tumores de pênis são exofíticos com 
crescimento lento, com três padrões histológicos: verrucoso propriamente dito, 
papilar e condilomatoso. Apresentam baixo índice de metástases;

Multicêntrico: definido como duas ou mais lesões separadas por tecido benigno. 
São tumores raros, sendo mais comuns no prepúcio, e podem estar associados a líquen 
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escleroso. Costumam recidivar localmente após ressecção da lesão primária, porém o 
índice de metástases é baixo. Emerson et al. estudaram 22 pacientes com carcinoma 
epidermoide de pênis, tratados de 1989 a 1998, analisando a profundidade da lesão 
a partir da lâmina basal e a embolização vascular. A média de profundidade dos 
tumores metastáticos foi de 9,8 mm (dez pacientes), e verificaram, ainda, que tumores 
com espessura > 6 mm desenvolviam metástases na maioria dos casos, seis/sete 
pacientes8(C). A dimensão do tumor primário, como fator independente, tem importância 
pouco definida do ponto de vista prognóstico. Esse fato pode ser exemplificado pelo baixo 
índice de metástases em tumores verrucosos de grande tamanho9(C). Os carcinomas 
verrucosos, quando comparados ao carcinoma epidermoide de pênis, apresentam 
menos embolização linfática, metástase linfonodal e infiltração do corpo cavernoso10(C).

3. Biomarcadores

A proteína p53 é fator importante no prognóstico dos pacientes com carcinoma 
epidermoide de pênis, pois, quanto maior o número de núcleos corados para a proteína 
(p53+), maior a ocorrência de óbito11(C). O estudo da associação do carcinoma 
epidermoide de pênis com infecção viral é importante para a determinação da 
prevalência dessa combinação (vírus e tumor) e da possível influência desse genoma 
viral na apresentação clínica e características anatomopatológicas dessas neoplasias. 
Esses tumores podem ter apresentação mais anaplásica quando associados à infecção 
viral, como demonstrado por alguns autores, que encontraram maior prevalência de 
tumores indiferenciados nos casos positivos para o HPV1612(D). Esses dados são 
conflitantes: o estudo de 29 pacientes com carcinoma epidermoide de pênis invasivo 
encontrou positividade para a presença do HPV em 31%, não sendo observada 
diferença estatisticamente significante quanto à graduação histológica ou à presença 
de metástases13(D). Os diversos tipos patológicos de carcinoma epidermoide de pênis 
apresentam diferenças na prevalência de HPV. Assim, em displasias de alto grau, 
ocorrem em até 90% e em 42% do carcinoma epidermoide de pênis (maioria tipos 
basaloide ou condilomatoso)14,15(C). Os carcinomas condilomatosos apresentaram 
HPV em 45,5% dos casos, contra 26,7% nos pacientes com carcinoma epidermoide 
de pênis clássico10(C). Por outro lado, os tumores sarcomatosos de pênis não mostram 
associação com o HPV16(C). Gil et al. observaram que a presença do HPV16 nos 
tumores influenciou negativamente o prognóstico, pois, de nove pacientes positivos 
para o tipo 16, cinco morreram devido ao tumor, em seguimento médio de 31,6 meses, 
o que corresponde a 41,67% do total de óbitos, valores esses com significância 
estatística17(C). Lopes et al. estudaram 82 pacientes submetidos a penectomia e 
linfadenectomia inguinal bilateral, considerando os seguintes fatores prognósticos: 
positividade para a proteína p53, presença do HPV, espessura do tumor, graduação 
histológica e embolização linfática. Concluíram que a presença de embolização linfática 
ou venosa, a positividade e o grau de reatividade para a proteína p53 constituíram 
fatores independentes para a presença de linfonodos metastáticos. Positividade para 
o HPV e p53 se relacionou a pior prognóstico18(C).
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COMO É REALIZADO O SEGUIMENTO DOS PACIENTES PORTADORES DE CAR-
CINOMA EPIDERMOIDE DE PÊNIS?

O regime de seguimento dos pacientes portadores de carcinoma epidermoide 
de pênis não é padrão e deve ser adaptado às características tumorais. Destaque-
se que, em geral, a aderência dos pacientes é difícil, pois a maioria deles se 
origina de regiões distantes e tem baixo nível socioeconômico. Assim, portadores 
de tumores verrucosos podem ser seguidos a intervalos longos, enquanto 
aqueles com neoplasias com histologia desfavorável e/ou estádios avançados 
devem ser avaliados com maior periodicidade, buscando detecção precoce de 
recidivas e, consequentemente, tratamento complementar. O quadro a seguir 
mostra o seguimento preconizado para a maioria dos carcinomas epidermoides 
de pênis. Na atualidade, o tratamento do carcinoma epidermoide de pênis busca 
não apenas a cura da neoplasia, mas também a qualidade de vida. Com esse 
objetivo, a reconstrução peniana no seguimento tardio dos pacientes considerados 
curados é aventada empregando-se retalhos ou enxertos cutâneos. Objetiva-se o 
restabelecimento da imagem corpórea e também funcional, pois o emprego de 
próteses em pênis neoformados pode permitir, inclusive, o relacionamento sexual 
próximo ao convencional.

Recomendações
Constituem fatores prognósticos relacionados ao carcinoma epidermoide de pênis: está-
dio, tipo histológico, graduação histológica, nível de invasão do tumor primário, emboliza-
ção vascular e linfática, espessura do tumor primário, expressão do p53.

Para seguimento:
Δt
Propedêutica

2 anos
4/4 meses

2-5 anos
6/6 meses

> 5 anos
anual

Radiografia de tórax + semestral + anual + anual

US/TC abdome + pelve* anual anual + anual

Cintilografia óssea se dores ósseas se dores ósseas se dores ósseas

Exame físico 
hematológico

+ + +

*Se disponível ou US suspeita.
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