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Toxina Botulinica: Aplicacdes Terapéuticas na
Crianca com Disfun¢des Miccionais

RESUMO

Introdugdo e objectivo da revi-
sdo: Classicamente o tratamento das
disfungbes vesico-uretrais em criangas
baseia-se nos antimuscarinicos, alfa-
bloqueantes e no cateterismo vesical
intermitente. Quando esta terapéutica
falha, ou por pouca eficacia ou por efei-
tos adversos, é necessario recorrer a
cirurgias agressivas como a enterocisto-
plastia de aumento. As injec¢des de toxi-
na botulinica (TXB) no detrusor e no es-
fincter foram recentemente introduzidas
no tratamento destes casos refractarios
ao tratamento conservador. Realizamos
uma reviséo da literatura focada no tra-
tamento da disfungéo vesico-uretral com
TXB na crianga

Observagoes: Encontramos ape-
nas 14 artigos publicados sobre o uso
de TXB especificamente na disfungéo
vesico-uretral pediatrica. Sendo estes
referentes a 10 diferentes séries de
pacientes. Sete séries incluiam apenas
doentes com disfungdo neurogénica e
apenas dois contemplavam a aplicagéo
de toxina no esfincter. A aplicagdo de
TXB no detrusor aumentou significativa-
mente a capacidade vesical e diminuiu a
pressdo maxima do detrusor na grande
maioria dos doentes, tornando-os conti-
nentes. A injeccdo de TXB no esfincter
diminuiu significativamente o residuo
pés-miccional, a pressao do detrusor
que provoca perdas e aumentou o fluxo
urinario, embora seja por vezes neces-
sario injecgbes mensais até atingir o re-
sultado pretendido.

Conclusées: A TXB parece ser
uma boa alternativa ao tratamento ci-
rurgico da hiperactividade do detrusor
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na populagéo pediatrica. O uso de TXB
no esfincter em doentes com disfungao
miccional parece promissor, no entan-
to mais estudos sdo necessarios para
avaliar qual o melhor método de admi-
nistracdo, dose e a sua eficicia a longo
prazo.
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INTRODUCAO

A toxina botulinica A (TXB-A) é
uma neurotoxina potente que bloqueia
a libertagdo de neurotransmissores nos
terminais nervosos colinergicos, no-
meadamente da acetilcolina, a qual é
responsavel pela contraccdo muscular.
A injecgéo intramuscular de TXB-A blo-
queia a jungdo neuromuscular no sitio da
injeccdo até novos terminais sinapticos
se desenvolverem. Inicialmente usada no
tratamento de hiperactividade muscular
estriada, existe actualmente evidéncia
da sua eficacia ao nivel do musculo liso
e que os seus efeitos parecem ser mais
longos.

Em Urologia a TXB tem sido usada
em adultos para tratamento da hiperacti-
vidade do detrusor neurogénica e idiopa-
tica , na dissinergia vesicoesfincteriana,
na hiperplasia benigna da préstata, e
mais recentemente na cistite intersticial e
na prostatite crénica tipo IIl.

A primeira crianga a receber TXB-
A por uma patologia neuro-urolégica foi
uma menina de 7 anos com dilatagéo
uretral associada a micgao disfuncional®.
Desde entdo a aplicagdo de TXB em
criangas tem-se centrado no tratamento
da hiperactividade do detrusor neurogéni-
ca e s6 mais recentemente no tratamento
da hiperactividade ndo neurogénica e da
micgéo disfuncional.
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TOXINA BOTULINICA NO
TRATAMENTO DA HIPERACTIVIDADE
DO DETRUSOR NEUROGENICA
Criangas com bexiga neurogénica
séo classicamente tratadas com antico-
linergicos e cateterizagdo vesical inter-
mitente varias vezes por dia. Para além
dos efeitos adversos associados a esta
terapéutica ela é muitas vezes ineficaz,
nao evitando episédios de incontinéncia
e sobretudo colocando as criangas em
risco de grandes pressdes intravesicais,
refluxo vesicoureteral e de lesdo da fun-
¢ao renal. A TXB tem sido usada com o
objectivo de controlar a hiperactividade
do detrusor nestes casos.
Schulte-Baukloh e colaboradores®
injectaram 20 criangas com hiperactiviade
do detrusor neurogénica, a maioria com
mielomeningocelo, com 12U/kg de Botox
(Allergan Inc, Irvine, Califérnia). O segui-
mento urodindmico 2 a 4 semanas apos o
tratamento revelou um aumento significa-
tivo da capacidade vesical e diminuicdo
da pressdo maxima do detrusor. Estudos
mais recentes®+% confirmam estes resul-
tados mostrando também uma reducéo
muito significativa de incontinéncia e de
refluxo vesicoureteral. O efeito clinico
da toxina durou entre 6 e 12 meses e
manteve-se apos injec¢des repetidas®?.
De notar que cerca de 90% dos doentes
apresentam resposta a terapéutica, no
entanto doentes com baixa acomodagéo
vesical e com deficit esfincteriano apre-
sentam melhorias sintoméaticas ligeiras.

TOXINA BOTULINICA NO
TRATAMENTO DA HIPERACTIVIDADE
DO DETRUSOR NAO NEUROGENICA
O termo disfuncgao vesical ndo neu-
rogénica baseia-se unicamente no facto
de nao ser possivel identificar lesdo neu-
rolégica que explique a disfungao miccio-



nal em causa. E portanto possivel que
muitas vezes exista um a causa neuro-
l6gica mas que a lesdo neuroanatomica
nao ¢ identificavel. Isto significa que as
diferengas entre hiperactividade neuro-
génica e ndo-neurogénica, ndo sejam
muito claras e que o seu tratamento seja
semelhante.

Recentemente Hoebeke e col®, pu-
blicou a primeira série de criangas com
hiperactividade do detrusor sem causa
neurologica identificavel e sem micgao
disfuncional tratadas com 100U de Bo-
tox®. Oito raparigas e 7 rapazes com
idades compreendidas entre 8 e 14 anos,
concluiram o estudo. Nove apresentaram
resposta completa, 3 apresentaram me-
lhoria e 3 ficaram na mesma. Todos os
doentes conseguiram urinar voluntaria-
mente apés o tratamento, embora uma
menina apresentasse volumes residuais
significativos.

TOXINA BOTULINICA NO
TRATAMENTO DA MICGAO
DISFUNCIONAL

A micgdo disfuncional em criangas
anatomicamente e neurologicamente
normais, € caracterizada pelo relaxa-
mento incompleto ou hiperactividade
dos musculos do pavimento pélvico ou
do esfincter externo durante a micg&o.
E causa de incontinéncia, dificuldade em
urinar, infecgdes, residuo pés-miccional e
deterioragdo do aparelho urinario alto. O
tratamento baseia-se em bloqueadores
alfa-adrenergicos, fisioterapia, psicotera-
pia e cateterismos intermitentes. Recen-
temente 2 estudos avaliaram a injecgéo
de 50 a 100U de Botox® no esfincter e
musculatura do pavimento pélvico por
via endoscopica® e transperineal® nes-
te grupo de pacientes. Oitenta e cinco a
90% dos pacientes mostraram melhoria
clinica e urodindmica com diminuigdo do
residuo pds-miccional, da pressado de
detrusor durante a mic¢do e aumento do
fluxo maximo. O efeito manteve-se até
cerca de 6 meses ap6s a injecgéo.

REACCOES ADVERSAS
Os efeitos adversos causados pela
injeccdo de TXB, estdo associados a sua

difusdo para fora do local de administra-
cdo. Estes sdo a fadiga muscular gene-
ralizada, disfagia, aspiragdo, diplopia e
visdo turva. Assim esta terapéutica esta
contra-indicada em doentes com insufici-
éncia respiratoria ou disturbios da trans-
missdo neuromuscular como doentes
com miastenia gravis ou tratados com
aminoglicosideos. N&o estdo habitual-
mente descritos estes efeitos adversos
nos estudos sobre o uso de TXB nas dis-
funcdes vesicais".

O bloqueio da placa neuromuscu-
lar no detrusor, pode obviamente causar
retengéo urinaria. Embora isto n&o seja
habitualmente um problema em doentes
com disfungdo neurogénica que fazem
cateterismos intermitentes pode sé-lo em
doentes capazes de contrair voluntaria-
mente o detrusor. Assim nestes doentes
usamos cerca de metade da dose, com
o objectivo de conseguir inibir a hiperac-
tividade sem interferir na contracgéo vo-
luntaria.

CONCLUSOES

A eficacia terapéutica da TXB-A nas
disfungdes vesicais esta bem documen-
tada, embora carega de ensaios clinicos
controlados, randomizados para melhor
quantificar a essa eficacia. Nas criangas
0 uso de TXB tem tendéncia a expandir-
se a semelhanga do que acontece nos
adultos. Contudo é importante ndo es-
quecer que a hiperactividade do detrusor
€ uma patologia dindmica na crianga, ao
contrario do que acontece nos adultos, e
isto deve ser levado em conta quando de-
cidimos por esta terapéutica.
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