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Tratamento cirirgico do refluxo vesico-ureteral na populacao pediatrica
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Resuquamo

Introdugdo: O diagnéstico precoce e a vigilancia atenta sdo
principios fundamentais no tratamento das criancas com
refluxo vesico-ureteral. A escolha da abordagem terapéutica
desta patologia ¢ individual e assenta em factores diversos.

Objectivo: determinar e comparar a efectividade de duas téc-
nicas cirdrgicas (endoscépica e convencional) utilizadas no
tratamento do refluxo vesico-ureteral.

Metodologia: Estudo de coortes histéricas, baseado na revisao
casuistica dos processos clinicos das criangas e adolescentes
que realizaram tratamento cirtdrgico de refluxo vesico-ureteral
entre 1 de Janeiro de 2000 e 30 de Abril de 2006. Analisados
diversos parametros com influéncia provdvel na abordagem
terapéutica escolhida. Nos casos com tratamento cirtirgico
foram determinadas a efectividade e a seguranca da técnica
utilizada, detectadas durante um ano de acompanhamento.

Resultados: Foram incluidas 46 criancas e adolescentes, perfa-
zendo um total de 68 unidades refluxivas. Vinte e nove doen-
tes foram submetidas a tratamento endoscopico de refluxo,
num total de 37 ureteres refluxivos. A taxa de sucesso para o
tratamento endoscOpico com uma Unica injec¢do de Deflux®
foi de 62% (IC 95% [0.,46; 0,78]), aumentando para 78% (IC
95% [0,65; 0,91]) com a segunda injeccao.

Foram submetidas a cirurgia aberta 37 unidades renais: cirur-
gia de Cohen em 21 doentes e nefroureterectomia simples em
dois casos. Excluidas as duas nefroureterectomias, a cirurgia
de reimplantacdo apresentou uma taxa de sucesso de 97% (IC
95% [0,91; 1]).

A razdo de probabilidades de sucesso da cirurgia endoscépica
vs. cirurgia convencional foi de 0,8 (IC 95% [0,68; 0.97]).
Registaram-se treze complicagdes, 85% das quais apds cirur-
gia de reimplantacdo.

Discussdo: A elevada taxa de complicagdes da cirurgia de
reimplantacdo poderd justificar, particularmente em centros
mais pequenos, uma indicagdo mais frequente para a cirurgia
endoscdpica, apesar de apresentar taxas de sucesso mais baixas.

Conclusao: O tratamento endoscopico estabelece um bom
compromisso entre a seguranca da profilaxia e o sucesso da
cirurgia cldssica.

Palavras chave: refluxo vesico-ureteral; profilaxia, aborda-
gem cirurgica.
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Surgical treatment of vesicoureteral reflux in
paediatric population
Abstract

Background: Early diagnosis and adequate follow-up are
fundamental principals for the treatment of vesicoureteral
reflux in children. The treatment options in these cases remain
an individual choice based on multiple factors.

Objective: To determine and compare the effectiveness of two
different surgical techniques (endoscopic and conventional)
used on vesicoureteral reflux treatment.

Methodology: Cohort study, based on the clinical files of
children and adolescents submitted to surgical treatment of
vesicoureteral reflux, between the 1* January of 2000 and
30™ April 2006. The study included one year period of fol-
low-up. Multiple variables with a presumable influence on
the therapeutic option were analysed. In cases of surgical
treatment, effectiveness and safety of the surgical technique
were determined.

Results: Included 46 children and adolescents, in a total of 68
refluxive units. Thirty seven of all renal units, where submit-
ted to endoscopic treatment: the sucess rate with one injection
of Deflux® was 62% (IC 95% [046; 0,78]), increasing for
78% (IC 95% [0,65; 0,91]) when the second injection was
performed. Thirty seven renal units were submitted to open
surgery: Cohen procedure in 21 patients and nefrourethrec-
tomy in two cases. Excluding the nefrourethrectomy, the clas-
sical surgery had a success rate of 97% (IC 95% [091; 1]).
The odds ratio of success, considering endoscopic surgery vs.
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conventional surgery was 0,8 (IC 95% [0,68; 0,97]). There
were thirteen complications, most of them (85%) after con-
ventional surgery.

Discussion: The high complication rates determined for con-
ventional surgery could justify the frequent option for endos-
copic surgery in small centres, despite its lower success rates.

Conclusion: This study confirms that this therapeutic option
establishes a good commitment between prophylaxis safety
and classical surgery effectiveness.
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Introducao

O refluxo vesicoureteral (RVU), fluxo retrogrado de urina da
bexiga para os ureteres, € a anomalia nefro-uroldgica mais
frequente em criangas '. A prevaléncia deste distirbio na
populacdo pedidtrica estd estimada em 1%, embora atinja
valores superiores em grupos especificos, tais como criancas
com infecgdes do tracto urindrio (ITU) ou histéria familiar de
RVU 2.

A combina¢do bem conhecida de RVU com infecc¢do urindria,
cicatrizes renais, hipertensdo arterial e doenga renal crénica
tem sido a base de procedimentos diagndsticos e terapéuticos
nos ultimos vinte e cinco anos °.

O diagndstico precoce e a vigilancia atenta s@o os principios
fundamentais do tratamento destas criancas *. Nao existe uma
estratégia terapéutica tnica para todas as apresentagdes clini-
cas e a escolha individual da abordagem baseia-se em multi-
plos factores *. As opg¢des terapéuticas incluem o tratamento
conservador (com profilaxia antibidtica), e o tratamento cirur-
gico (injecc¢do endoscdpica e cirurgia de reimplantacdo) utili-
zado isoladamente ou em associacao*.

A profilaxia antibidtica baseia-se no principio de que o RVU
pode resolver espontaneamente, particularmente em criancas
jovens com refluxo de baixo grau **. Apesar de ser geralmente
segura e bem tolerada, tem um custo elevado e sujeita a crian-
c¢a ao risco de efeitos adversos e desenvolvimento de resistén-
cias bacterianas. A falta de adesdo a uma terapéutica que é
longa e continua pode levar ao aparecimento de novas infec-
¢oes e a progressao da doenca '?.

Embora os beneficios da correc¢do cirdrgica face a aborda-
gem conservadora permanegam motivo de controvérsia, as
técnicas cirdrgicas evoluiram, tornando-se altamente apela-
tivas no tratamento desta patologia *. Apesar das elevadas
taxas de sucesso demonstradas pela cirurgia de reimplan-
tacdo, as complicacdes inerentes a uma cirurgia aberta incen-
tivaram o desenvolvimento de novos procedimentos, mini-
mamente invasivos e com reduzida morbilidade *. Nos ulti-
mos anos, a cirurgia endoscépica tem apresentado uma
popularidade crescente ao estabelecer um bom compromisso
entre a seguranca do tratamento médico e o sucesso da cirur-
gia aberta *. Nesta instituicdo a técnica de injeccao suburete-
ral foi iniciada utilizando o Deflux® (Q-Med AB; Upsala,
Suécia) em Dezembro de 2000. O primeiro caso incluiu
injeccdo subureteral de Deflux® apds enterocistoplastia de
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aumento e implantagdo de esfincter artificial, num adoles-
cente de 13 anos com incontinéncia urindria total por malfor-
macdo do seio urogenital. Desde essa data tem-se assistido
ao tratamento endoscépico do refluxo vesico-ureteral numa
frequéncia crescente.

Apresenta-se um estudo prospectivo histérico da experiéncia
de uma institui¢do no tratamento cirirgico do RVU.

Objectivos: Determinar e comparar a efectividade de duas
técnicas cirdrgicas (endoscdpica e convencional) utilizadas no
tratamento do refluxo vesico-ureteral.

Metodologia

Procedeu-se a andlise dos processos clinicos das criancas que
realizaram tratamento cirdrgico de refluxo vesico-ureteral
entre 1 de Janeiro de 2000 e 30 de Abril de 2006. O estudo
incluiu um periodo de acompanhamento de um ano, tendo
sido estabelecida a data do seu término em 30 de Abril de
2007.

O estudo englobou 46 criangas e adolescentes, com idade
inferior a 17 anos e 12 meses, com refluxo vesico-ureteral
(RVU) confirmado por cistouretrografia miccional (CUMS) e
acompanhadas em consulta de Nefrologia e/ou Urologia
Pediatricas.

De cada processo foram analisadas as varidveis com influéncia
provavel na escolha terapéutica. O grau de RVU foi estabele-
cido por CUMS e classificado de I a V de acordo com os cri-
térios definidos pelo International Reflux Study Committe
(1981) ' e a presenga de cicatrizes renais foi determinada por
cintigrafia. No diagnéstico de infecc¢do urindria foi adoptada a
defini¢do classica: isolamento de mais de 10° colénias/mL de
um unico microorganismo em duas amostras de urina por
micc¢ao espontdnea ou um nimero superior a 10° colénias/mL
em urina obtida por algaliacdio ou pung¢do supra-ptbica °.
Foram consideradas hidronefroses pré-natais as ectasias piéli-
cas pré-natais superiores a quatro milimetros, se identificadas
antes das 33 semanas de gestacdo, e superiores a sete milime-
tros apds 33 semanas de gestacao °.

A escolha da abordagem terapéutica de cada caso foi baseada
na presenca de cicatrizes renais, na evolucdo clinica, no grau
de refluxo, na funcdo renal ipsilateral, na bilateralidade do
refluxo, na presenca de anomalias associadas, na idade do
doente, na adesdo ao tratamento e na preferéncia dos pais. No
Quadro I sdo apresentadas as orientacdes gerais do tratamento
destes doentes.

Quadro | — Normas gerais de abordagem do refluxo vesico-ureteral
na nossa instituicéo

Idade da crianga Grau do RVU/Sexo Abordagem
<1 ano Profilaxia
1-5anos Grau | - 1l Profilaxia
Grau IV -V Correcgao cirurgica
> 5 anos Sexo masculino Indicagéo cirargica rara

Sexo feminino Correcgao cirurgica
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Todos os casos em que foi decidida abordagem cirdrgica foram
previamente discutidos em reunido conjunta de Nefrologia
Pedidtrica e Urologia. Nestas reunides foram igualmente ana-
lisados os casos com particularidades ndo abrangidas pelas
normas gerais (Quadro I). Constituiram indicag¢des inequi-
vocas para o tratamento cirdrgico, as seguintes: RVU grau Vi;
persisténcia de infec¢des urindrias febris ou aparecimento de
cicatrizes renais de novo em criangas com profilaxia antibio-
tica; progressdo do grau de RVU; existéncia de malformagdes
associadas e md adesdo ao tratamento médico. Nos casos de
refluxo bilateral, efectuou-se correc¢do de ambos os ureteres,
mesmo que um deles tivesse um grau de refluxo menor. Rela-
tivamente a escolha da técnica cirtrgica: procedeu-se a cirur-
gia convencional em ureteres com refluxo grau IV e grau V ou
apos faléncia do tratamento endoscépico (2 injecgdes sem
sucesso). Nos outros casos, a escolha individualizada do cirur-
gido foi o principal determinante do tipo de cirurgia realizada.

No tratamento endoscopico foram determinadas o nimero de
intervencdes efectuadas e no tratamento cirdrgico de reim-
plantacdo foi discriminada a técnica cirdrgica utilizada
(Cohen, Politano-Leadbetter, Gil-Vernet, Glenn-Anderson,
detrusorrafia) °. Para qualquer técnica, o tratamento foi con-
siderado bem sucedido quando comprovada a resolu¢do do
RVU por CUMS realizada trés meses apds a cirurgia.

Por dltimo, foram analisadas as complicacdes cirtirgicas no
pés-operatério imediato e ao longo de periodo de acompa-
nhamento de um ano.

Os dados foram informatizados e analisados no programa
SPSS® 13.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, EUA).

Resultados

Quarenta e seis criancgas e adolescentes (21 sexo masculino e
25 sexo feminino) foram submetidas a tratamento cirtrgico de
refluxo vesico-ureteral, perfazendo um total de 68 unidades
ureterais refluxivas.

Foi registado um predominio de refluxos grau IV: dois ure-
teres (3%) apresentavam RVU grau I; sete ureteres (10%) com
grau II; 15 ureteres (22%) com grau III; 30 ureteres (44%)
com grau IV e catorze ureteres com grau V (21%).

Dezanove doentes (28%) apresentavam anomalias morfold-
gicas: 17 duplicidades ureterais (89%), um ureterocelo (5%) e
uma extrofia vesical (5%).

Efectuaram cintigrafia renal com DMSA 43 criangas, tendo
sido encontradas cicatrizes renais em 19 doentes (41%), dis-
trofia renal em trés doentes (6,5%) e diminui¢do da funcdo
renal diferencial em seis doentes (13%).

Quarenta e quatro doentes (96%) realizaram profilaxia anti-
bidtica até a resolucdo cirdrgica do refluxo. Vinte e um doen-
tes (48%) tiveram infeccdo urindria no periodo de profilaxia:
37% doentes tiveram um episédio de ITU quando em profila-
xia, e 20% tiveram dois ou mais episddios. A mediana de
idade a data da cirurgia foi de trés anos e dois meses.

Foram submetidas a tratamento endoscépico de refluxo 29
criangas e adolescentes, num total de 37 ureteres refluxivos. A
taxa de sucesso para o tratamento endoscopico com uma unica
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injeccdo de Deflux® foi de 62% (IC 95% [0,46; 0,78]), aumen-
tando para 78% (IC 95% [0,65; 0,91]) com a segunda injecgao.
Dos 14 ureteres (16%) nos quais o tratamento endoscépico nao
foi eficiente, quatro foram submetidos a cirurgia de reimplan-
tacdo, dois aguardam uma segunda cirurgia endoscépica e oito
foram submetidos a segunda injec¢do. Destes ultimos, a reso-
lugdo do refluxo foi conseguida em seis ureteres, tendo sido
necessdria cirurgia de reimplantacdo em dois ureteres.

Foram submetidas a cirurgia aberta vinte e trés criangas, num
total de 37 unidades renais refluxivas: 14 criangas apresenta-
vam RVU bilateral, sete criancas com refluxo unilateral e
duas atrofia renal. Foi realizada ureteroneocistostomia de
cross-over transtrigonal (operaciio de Cohen) em 35 unidades
renais e nefroureterectomia simples em duas unidades.
Excluidas as duas nefroureterectomias, a cirurgia de reim-
plantacdo resolveu 34 dos 35 casos de RVU, apresentando
uma taxa de sucesso de 97% (IC 95% [0,91;1]).

Numa destas criangas a cirurgia cldssica ndo resolveu o reflu-
X0, embora o diminuisse para o grau I, tendo sido decidido
manter a crianca em profilaxia até a resolu¢do espontinea,
que ocorreu cerca de cinco anos apds a cirurgia.

A razdo de probabilidades (odds ratio) de sucesso da cirurgia
endoscdpica vs. cirurgia convencional foi de 0,8 (IC 95%
[0,68;0,97]).

Ocorreram 13 complicagdes em sete doentes operados. Nos
doentes submetidos a tratamento endoscépico foram regista-
dos dois casos de refluxo paradoxal. Todas as outras compli-
cacdes se verificaram em doentes submetidos a cirurgia aber-
ta, designadamente: uma ITU febril, uma infeccdo da ferida
operatdria, uma reten¢@o urindria, duas hematdrias, duas obs-
trucdes ureterais, duas disfungdes vesicais transitorias e dois
refluxos paradoxais. Se excluirmos o refluxo paradoxal, que
ndo é uma complicagdo directa da técnica cirdrgica, o risco
absoluto de complicacdes nesta série € de 20% (IC 95% [0,14;
0,26]): zero para a injec¢do sub-ureteral de Deflux® e 39%
(IC 95% [0,29; 0,49]) para a cirurgia cléssica.

Discussao

O tratamento endoscépico do refluxo vesico-ureteral na popu-
lacdo pedidtrica apresenta-se hoje como um tema controverso
e alvo de reconsideragdes frequentes. A cirurgia aberta conti-
nua a ser o gold standard do tratamento desta patologia pelas
elevadas taxas de sucesso obtidas com um tnico procedi-
mento ’. Sdo frequentemente descritas na literatura taxas de
cura de 95% a 99% para refluxos do grau I a IV e de 80% nos
refluxos do grau V: Zarzuelo et al. publicou em 2005 uma
revisdo sistemdtica do tratamento de refluxo vesicoureteral
onde descreve taxas de sucesso de 99-100% nos refluxos de
baixo grau e de 91% nos refluxos do grau V .

Foram obtidos resultados concordantes com os da literatura
no que respeita ao sucesso da cirurgia aberta. Em todos os
casos foi adoptada a técnica de Cohen de avanco por cross-
over transtrigonal que implica mobiliza¢do intravesical do
ureter e criacdo de um tiinel submucoso em direccdo contrala-
teral. Esta técnica tem a vantagem de possibilitar um trajecto
longo, com bom reforco muscular posterior, residindo a sua
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principal desvantagem na dificuldade de acesso ao meato, no
caso de ser necessdrio cateterizar o uréter °. Androulakakis et
al. publicou os resultados de uma série de 102 criangas com
RVU bilateral submetidos a técnica de Cohen modificada
(reimplantacdo de ambos os ureteres em tinel submucoso
comum), em que a taxa de resolucdo foi de 97% .

A persisténcia de RVU apds reimplantacdo € um evento raro e com
uma taxa de resolugdo espontinea que se aproxima dos 85% 2.
Tal resolug¢@o aconteceu no tinico caso da nossa série em que a
cirurgia convencional néo foi curativa. Nos poucos casos em que
se torna necessario reintervencionar um ureter com RVU persis-
tente a cirurgia revela-se mais complexa, com uma taxa de resolu-
¢do inferior (80%) e reveste-se de um risco acrescido de desvas-
cularizagio do ureter refluxivo ou lesdo do ureter contralateral ">
Alguns autores defendem, nesta situagdo, o recurso ao tratamento
endoscdpico, com sucesso descrito em 88% dos casos .

O conceito de injec¢do subureteral foi pela primeira vez introdu-
zido nos anos oitenta, com o objectivo de oferecer aos doentes
com RVU um tratamento com resultados imediatos ¢ menos
invasivo que a cirurgia cldssica . Desde a descrico inicial da
técnica, procurou desenvolver-se o material de aumento ideal:
um biomaterial injectdvel através de agulha em cistoscopio
pediétrico, biologicamente estdvel, encapsulado por fibroblastos
gerando minima inflamag@o local, ndo t6xico e que ndo migras-
se do local de injeccao ™. De todos os materiais desenvolvidos,
0s que mais se aproximam do ideal sdo o polidimetilsiloxano e
o copolimero de dextranémero/dcido hialorénico (Deflux®) .
A aprovacdo do Deflux® pela Food and Drug Administration
em 2001 deu origem a uma onda de entusiasmo promotora da
utilizacdo deste material no tratamento de primeira linha do
RVU ®. Desde entdo, o tratamento endoscopico do refluxo vesi-
co-ureteral tem vindo a estabelecer-se como uma alternativa cre-
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divel a cirurgia de reimplantac@o, e milhares de criangas e ado-
lescentes tem sido tratados utilizando esta técnica ®.

Os dados preliminares relativos ao tratamento do RVU com
Deflux® revelam taxas de resolucdo que se aproximam dos
65% apods a primeira injeccdo em criancas com refluxo dos
graus III e IV *°. A taxa de sucesso aumentard com uma
segunda injeccdo, mas serd consideravelmente prejudicada
pela existéncia de duplicacdo ureteral ou disfung@o vesical
associadas *". Os resultados obtidos neste estudo sdo seme-
lhantes aos de algumas séries recentemente publicadas, embo-
ra com um menor nimero de doentes tratados (Quadro II).

Numa populacdo infantil, a seguranga de uma técnica assume
uma relevancia primordial. Como tal, a principal desvantagem
da cirurgia convencional parece ser a agressividade do acto
cirdrgico, com uma frequéncia de complica¢des que € baixa,
mas nio desprezdvel *. Acrescenta-se 0s encargos economicos
consideravelmente superiores, pela necessidade de hospitali-
zacdo que lhe é inerente °. As suas complicacdes, enumeradas
em vdrios estudos, sdo: obstru¢do ureteral, hemorragia, infec-
cdo, disfuncdo vesical e refluxo recorrente *. A obstrucdo ure-
teral é a complica¢do mais frequentemente descrita, com uma
incidéncia que varia entre 0,9% e 2% '°. Para todas as compli-
cagdes ndo existem diferencas significativas entre as vdrias
técnicas de reimplantagdo, excepto para a disfuncio vesical,
que é mais frequente na técnica de Lich-Gregoir (6,5%), pos-
sivelmente por interferéncia no plexo hipogdstrico .

Salienta-se uma taxa de complica¢des para a cirurgia de reim-
plantacdo superior a descrita em grandes séries publicadas, o
que presumivelmente reflectird a maior experiéncia desses
centros no tratamento desta patologia (Quadro III). Em con-
trapartida, nesta série nao houve complicagcdes associadas a

Quadro Il - Comparagao de taxas de sucesso da cirurgia endoccopica em varias séries publicadas.

Aguiar Puri vanCapelle vanCapelle Casillas Capozza
etal. et al. et al’ et al.’ etal’ et al.®
Matosinhos Dublin Zwolle Glasgow Madrid Roma
n=37 n=1101 n=152 n=161 n=50 n=1694
Grau | 17 7/10 5/6
Grau ll 5/5 100% 1% 100% 4/4 87%
Grau lll 4/10 99% 72% 74% 13/14 74%
Grau IV 17/19 96% 52% 86% 17/21 52% *
Grau V 2/2 100% 2/2 8/11 9/11
TOTAL 78% 94% 68% 80% 86% 77%
*grau IV + grau V
Quadro Il - Complicagdes da cirurgia de reimplantacéo ureteral em séries publicadas.
COMPLICAGOES Aguiar et al. Androulakis et al.” Zarzuelo et al.” Mor et al.”
Obstrugao ureteral 9% 4% 0,9% - 2% 5%
Hemorragia 9% 3% 0,26% - 1,2% 6%
Infecgao da ferida operatéria 4,5% 0,9% - 1,2% 2%
ITU 4,5% 5%
Retencéo urinaria 4,5% 2%
Disfungéo vesical 9%
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injecgc@o subureteral de Deflux®, o que poderd ser atribuido
ao nimero reduzido de doentes, mas que estard em concor-
dancia com a diminuida taxa de complicagdes descrita noutras
séries. Em 2004, Capozza et al.® publicou uma das mais lon-
gas séries unicéntricas de tratamento endoscépico de refluxo,
em que relata uma taxa de complicacdes de 0,5%: em 1244
doentes registou um caso de hematdria e oito casos de obs-
trugdo tempordria da juncdo vesicoureteral ®. A elevada taxa
de complicagdes descrita para a cirurgia de reimplantacdo
podera justificar, em centros mais pequenos, uma indicag¢do
mais frequente para a cirurgia endoscdpica, apesar de apre-
sentar taxas de sucesso mais baixas. A morbilidade associada
a cirurgia aberta sugere que este procedimento seja utilizado
apenas em casos seleccionados.

Conclusao

O tratamento cirtdrgico de refluxo vesico-ureteral, embora
com numero limitado de doentes, apresentou eficicia e taxa
de complicacdes semelhantes a de outras séries publicadas na
literatura, tanto na cirurgia aberta, quanto na endoscépica.

Quando comparadas as duas técnicas cirirgicas, a cirurgia
endoscdpica, apesar de uma taxa de sucesso inferior, revela
igualmente resultados muito satisfatérios com uma taxa de
complicacdes menor. As diferencas encontradas em termos de
morbilidade poderdo abonar a favor da cirurgia endoscopica,
em especial nos centros mais pequenos, onde a taxa de com-
plicagdes da cirurgia aberta é tradicionalmente superior a de
centros maiores.
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