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Resumo

Introdugao: A doenca litidsica € uma doenga comum um pouco por todo mundo e estima-se
que afete mais de 10% da populagcdo mundial. Os calculos urinarios podem ocorrer em
qualquer local do trato urinario e sao frequentemente, assintomaticos quando localizados na
pélvis renal e/ou na bexiga. No entanto, sdo causa frequente de obstrugao ureteral sintomatica
parcial ou completa. Atualmente, o tratamento standard para a remogao/fragmentagéo de
calculos uretéricos é a ureterorrenoscopia — UR. Contudo, nem todas as UR resultam na
identificagdo de calculo passivel de ser removido, por este ja ndo se encontrar no sistema
coletor. Esta situagéao é referenciada na literatura como ureteroscopia branca — URB, do inglés
negative ureteroscopy. O objetivo deste trabalho € identificar a prevaléncia de URB no CHUC,
bem como possiveis fatores preditivos desta situagcao, de modo a definir medidas que possam
contribuir para a expulsdo espontanea do calculo. Pretende-se contribuir para uma reducéao
de custos inerentes a intervencéo cirurgica, otimizar os cuidados de saude e reduzir o impacto

de tratamentos desnecessarios.

Material e métodos: Realizamos um estudo retrospetivo tipo coorte, no qual analisamos
informagdes clinicas de 262 doentes que foram sujeitos a ureteroscopia por doenca litiasica
no CHUC entre 1 de julho de 2016 e 30 de junho de 2018.

Resultados: Foram incluidos 262 doentes no estudo, 50,8% do sexo feminino e 49,2% do
sexo masculino, com média de idades de 56,89 anos. A ureteroscopia foi considerada branca
em 29,8% dos casos. Das variaveis estudadas, as que se relacionaram com URB foram o
facto de ser um calculo primario (p=0,001), ser do sexo feminino (p=0,023), a relagao de
proporcionalidade indireta entre o tamanho do calculo e a probabilidade de ser branca

(p=0,010) e a radiotransparéncia do calculo (p=0,035).

Conclusao: A ureteroscopia foi considerada branca numa taxa muito elevada. Individuos do
sexo feminino, calculos primarios, de tamanho inferior a 1 cm e radiotransparentes sao fatores
que contribuem para a maior ocorréncia de URB. A idade do doente e a localizagao do calculo,
bem como o tempo decorrido entre o episédio agudo/derivagdo e a data da UR, nado se

revelaram preditivos para URB.

Palavras-chave: Ureteroscopia, litiase urinaria, calculos uretéricos, ureteroscopia branca,

doenca litiasica.



Abstract

Introduction: Lithiasis is a common disease worldwide, it affects an estimated 10% of the
world population. Urinary calculi can occur at any site of the urinary tract and are often
asymptomatic when located in the renal pelvis and/or bladder. However, they are a frequent
cause of partial or complete symptomatic ureteral obstruction. Currently, the standard
treatment for removal/fragmentation of ureteric stones is ureteroscopy. However, not all
ureteroscopies result in the identification of a treatable stone, since it may no longer be found
in the collecting system. This situation is referred to in the literature as negative ureteroscopy.
The objective of this study is to identify the prevalence of negative ureteroscopy in CHUC, as
well as possible predictive factors of this situation, in order to define measures that may
contribute to the spontaneous expulsion of the stone. It is intended to contribute to a reduction
of costs inherent to surgical intervention, to optimize health care and to reduce the impact of

unnecessary treatments.

Patient and methods: We performed a retrospective cohort study in which we analysed
clinical information from 262 patients who underwent ureteroscopy due to urolithiasis at CHUC
from July 1, 2016 until June 30, 2018.

Results: A total of 262 patients were included in the study, 50.8% female and 49.2% male,
with a mean age of 56.89 years. Ureteroscopy was considered negative in 29.8% of cases. Of
the variables studied, those that were related to a negative UR included that it was a primary
stone (p=0.001), being female (p=0.023), the ratio of indirect proportionality between the size
of the stone and the probability of being negative (p=0.010) and radiolucency of the stone
(p=0.035).

Conclusions: Ureteroscopy was considered negative at a very high rate. Female individuals,
primary calculi, less than 1 cm in size and radiolucent are factors that contribute to the higher
occurrence of a negative ureteroscopy. The age of the patient and the location of the calculi,
as well as the time elapsed between the acute episode/derivation and the date of UR, were

not predictive of a negative ureteroscopy.

Keywords: Ureteroscopy, urolithiasis, ureteric stone disease, negative ureteroscopy, lithiasis
disease.



Introducao

A doenca litiasica € uma doenga comum um pouco por todo mundo, tendo uma prevaléncia
estimada de 7 a 13% na América do Norte, 5 a 9% na Europa e 1 a 5% na Asia.' Em suma,
estima-se que afete mais de 10% da populacdo mundial, no decorrer da vida.? A sua
incidéncia depende de fatores geograficos, climaticos, étnicos, dietéticos e genéticos. O risco
de recorréncia esta intimamente relacionado com o mecanismo que esta na base da formacgéao
do célculo.® Relativamente a Portugal, nos Gltimos 50 anos, a sua prevaléncia tem vindo a
aumentar. Estima-se que entre 6 a 7% da populagéo portuguesa teve ou tera um calculo
renal.>® A identificacdo de fatores de risco para a formacdo de calculos renais adquire
principal importancia, uma vez que ajuda a prever o risco de recorréncia ou de formagao “de
novo”, o que define quais os doentes que beneficiardo de tratamento farmacoldgico.® Fatores
como a idade no primeiro episddio de urolitiase, histéria familiar de litiase renal, calculos
renais constituidos por acido urico ou urato e calculos infeciosos, contribuem muito para uma
maior taxa de recorréncia.>®’ Por outro lado, existem algumas doengas que s&o
frequentemente associadas a litiase urinaria, como o hiperparatiroidismo, sindrome
metabdlica, nefrocalcinose, doenga poliquistica renal, sarcoidose e bexiga neurogénica.>*® A
ectasia tubular, a estenose do ureter, o diverticulo calicial e a obstrugdo da juncéo
ureteropélvica — JUP sao algumas das malformagbes anatomicas que podem contribuir para

uma maior propenséo a formacéo de célculos urinarios.®

Os cdélculos urinarios podem ocorrer em qualquer local do trato urinario, sendo
frequentemente assintomaticos quando localizados na pélvis renal e/ou na bexiga. No
entanto, sdo causa frequente de obstrugéo ureteral sintomatica parcial ou completa.? Em
contexto agudo, a manifestagdo mais frequente da doenga litiasica € a colica renal, que se
traduz por dor forte no flanco, desencadeada por uma obstrugao aguda do sistema excretor
renal.2® Esta obstrucéo faz com que a presséo intraluminal aumente, provocando distens&o
da parede ureteral e ativacdo dos recetores nervosos da lamina prépria.® Em consequéncia
existe um aumento do peristaltismo do musculo liso do ureter, com o objetivo de ultrapassar
o obstaculo. Este fendmeno conduz a libertagdo de acido latico que irrita as fibras nervosas e
contribui para a dor somatica referida, caracteristica da codlica renal. As alteragbes da
motilidade ureteral originam um estado de hiperexcitabilidade que facilita a transmisséao de
estimulos, sendo responsavel pela hiperalgesia sobretudo ao nivel da musculatura lombar
homolateral.>®* Poderd ser necesséario recorrer a exames de imagem, nomeadamente
ecografia renal e vesical, radiografia abdominopélvica simples ou mesmo tomografia
computorizada — TC para uma melhor avaliacdo de possivel obstrucéo do sistema urinario.??

O tratamento €, maioritariamente, sintomatico, analgesia com recurso a anti-inflamatérios nao
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esteroides — AINES e paracetamol.>® Pode, ainda, ser prescrito um alfa bloqueante que relaxa
o ureter distal e ajuda na resolugéo da cdlica renal.? Os célculos de tamanho inferior a 6 mm,
originam sintomas compativeis com colica renal, embora, na maioria das situagdes,
necessitem apenas de tratamento sintomatico, sem intervencdo. Por outro lado, os calculos
de tamanho superior a 7 mm ficam frequentemente impactados no ureter, ou o seu trajeto
pelo ureter é mais longo e moroso.>*® Neste caso, pode optar-se pela derivagéo urinaria, com
intervencdo da equipa uroldgica, para evitar mdultiplas vindas aos cuidados de saude,
agravamento do estado geral do doente, e complicagdes mais graves como, afe¢ao da fungéo
renal ou infecd0.>® A derivacdo urinaria podera ser externa com recurso a técnica de
nefrostomia percutédnea — NPC, com orientagao por ecografia ou derivagao urinaria interna
através da colocacao transureteral de um cateter endoureteral do tipo duplo J — JJ.°> Qualquer

uma das derivagdes € mantida até a resolugao completa do quadro de obstrugao.

Nos ultimos 35 anos, a abordagem aos calculos que se localizam no sistema coletor e/ou no
rim tem sido realizada com recurso a trés tratamentos distintos, nomeadamente litotricia
extracorporea por ondas de choque — LEOC, ureterorrenoscopia — UR e nefrolitotomia
percutdnea — NLPC."® Atualmente, o tratamento standard para a remogédo de calculos do
ureter é a UR, que tem vindo a ultrapassar o tratamento com recurso @ LEOC.* A UR foi o
tratamento que mais beneficiou do avango tecnolégico, tendo se tornando a escolha mais
efetiva para remogéao de calculos, tendo em conta as caracteristicas do proprio calculo, como
a localizacéo e o tamanho.>'® Apesar disso, nem todas as UR resultam na identificacdo do
célculo, passivel de ser removido, por este ja ndo se encontrar no sistema coletor. Esta
situagao é referenciada na literatura como ureteroscopia branca — URB, do inglés negative

ureteroscopy.*

Lamberts et al. em 2017, publicaram um estudo no qual tinham como objetivo definir a taxa
de URB na populagdo em geral, com diagndstico de doenga litiasica. O estudo teve como
amostra 20236 doentes submetidos ao tratamento por UR entre 2010 e 2012, na Califérnia.*
A principal conclusao do estudo foi que 1 em cada 16 procedimentos do tipo UR para remocéao

de calculos, seriam classificadas como URB.

O objetivo do presente trabalho é identificar a prevaléncia de URB, bem como possiveis
fatores preditivos desta situacdo, de modo a definir medidas que possam contribuir para a
expulsdo espontanea do calculo. Com esta investigagao, pretende-se ainda identificar
padrdes de doentes com maior probabilidade de URB, que poderdo ser submetidos a
investigagao adicional antes da cirurgia para evitar procedimentos desnecessarios. Pretende-
se contribuir para uma reducdo de custos inerentes a intervengéo cirurgica, otimizar os

cuidados de saude e reduzir o impacto de tratamentos desnecessarios.
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Material e Métodos

Procedimento e amostra

O presente trabalho consiste num estudo observacional, de tipo coorte e retrospetivo. Foram
analisadas informagdes demograficas, clinicas e patoldgicas de todos os doentes submetidos
a UR, no Servigo de Urologia e Transplantagédo Renal do Centro Hospitalar da Universidade
de Coimbra — CHUC, no periodo compreendido entre 1 de julho de 2016 e 30 de junho de
2018. Todas as informagdes analisadas foram obtidas através da consulta dos processos

clinicos dos doentes.

Foram incluidos no estudo, todos os doentes que realizaram UR, com o objetivo de tratar
calculos urinarios, localizados no trajeto do ureter unilateralmente e/ou bilateralmente. Os
doentes que realizaram UR por outras razdes, que nao o tratamento de calculos uretéricos,
foram excluidos, assim como os doentes que realizaram UR para o diagnostico de outras

patologias.

De acordo com o carater retrospetivo do estudo, ndo foi requerida uma aprovacgao formal do

Comité de Etica do CHUC para a elaboragdo do presente trabalho.
Instrumentos

Foi elaborada uma base de dados cujas variaveis incluiram caracteristicas inerentes ao
doente, caracteristicas do calculo, caracterizagdo da situagdo clinica que originou a
necessidade da intervengdo, exames complementares de diagndstico — ECD e terapéutica

médica expulsiva — TME realizada. Todas as variaveis estudadas encontram-se na Tabela I.

11



Tabela | - Lista de variaveis introduzidas na base de dados elaborada para o presente estudo.

VARIAVEIS
Caracteristicas do doente:
e |dade
e Sexo

e Diagnostico prévio de diabetes mellitus

Caracteristicas do calculo:
e UR positiva ou branca
e Tamanho em milimetros
e Localizagao:
- Alta, média ou baixa
- Lombar ou pélvica
- JUP, lombar, pélvica ou JUV
e Primario ou recidiva
e Constituicao

e Opacidade

Exames complementares de diagnostico:
e Ecografia renal
e Radiografia renal

e TCrenal

Caracterizagao do episoédio agudo:
e Parametros analiticos: creatinina, leucocitos e PCR
e Colocagéo de derivagdo urinaria: JJ ou NPC
e Exame de imagem apés derivagao urindria
e Tempo decorrido entre o episddio agudo e a intervengao cirurgica
e Tempo decorrido entre a colocagao de derivagéo urinaria e a intervengdo cirurgica
e P6s LEOC, p6s UR ou pés NLPC

Terapéutica médica expulsiva:

e Alfa bloqueante

e Corticoesterodide

Analise coorte

Apos a identificacdo dos doentes submetidos a UR por doenca litiasica, foi possivel definir a
ureteroscopia positiva — URP como o procedimento cirirgico em que se obteve conseguiu a
localizagdo e abordagem do calculo urinario previamente identificado que motivou a
intervengédo em causa, independentemente do método de tratamento utilizado (extragdo com
cesto “basket” ou fragmentagcdo com LASER). Paralelamente, a URB foi definida como a

intervencdo em que, apds a UR n&o se localizou qualquer calculo urinario ao longo de todo o
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trajeto do ureter. A taxa de URB foi obtida pelo quociente entre o numero de individuos em

que se verificou uma URB e o numero total de individuos intervencionados.
Analise estatistica

Toda a andlise foi realizada com recurso ao software Statistical Package for the Social
Sciences — IBM® SPSS® Statistics para macOS Mojave, verséo 23."

Foi realizada analise estatistica descritiva e univariada para todas as variaveis nominais,
ordinais e quantitativas da base de dados. Foram usados os testes U de Mann-Whitney e de
Kruskal-Wallis para relacionar variaveis independentes sem distribuicdo normal. Por sua vez,
para relacionar variaveis independentes quantitativas foi utilizada uma regressao logistica. A

significancia estatistica foi determinada para um p value <0,05.
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Resultados

Analise descritiva

Caracteristicas do doente

A idade média da amostra foi de 56,89 anos, com idade minima registada de 20 anos e

maxima de 92 anos, com desvio padrao de 15,705 (Tabela Il).

Tabela Il - Distribuicdo das idades na amostra, em anos.

n Minimo Maximo Média Desvjo
Idade padrao
262 20 92 56,89 15,705

Agrupando os doentes em 5 grupos etarios, é possivel observar que a maior percentagem
(37%) se enquadra no grupo com idades compreendidas entre os 50 e os 64 anos (Tabela

[l). Cerca de um tergo dos doentes tinha mais de 65 anos a data de intervengéo (Tabela IV).

Tabela lll - Distribuicdo de idades entre individuos com menos de 65 anos e com ou mais de 65 anos.

Idade N° de doentes (%)

20-34 19 (7,3%)

35-49 60 (22,9%)

50-64 97 (37%)

65-79 64 (24,4%)
>80 22 (8,4%)

Tabela IV - Distribuicdo das idades por grupo etério.

Idade N° de doentes (%)
<65 176 (67,2%)
> 65 86 (32,8%)

Relativamente ao sexo dos 262 doentes incluidos na amostra, 133 sdo do sexo feminino
(50,8%), enquanto que 129 sdo do sexo masculino (49,2%), como é evidenciado na Tabela
V.

Tabela V - Distribuicdo do sexo da amostra.

Sexo N° de doentes (%)
Feminino 133 (50,8%)
Masculino 129 (49,2%)

n 262

No que diz respeito ao diagndstico de diabetes mellitus - DM, 48 dos doentes (18,3%) tinham
o diagnostico a data da intervengao cirurgica, sendo que os restantes (214 — 81,7%) eram

saudaveis (Tabela VI).
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Tabela VI - Distribuicdo do diagnéstico de DM na amostra.

DM N° de doentes (%)
Sim 48 (18,3%)
Nao 214 (81,7%)

n 262

Caracteristicas do calculo

Tendo em conta o objetivo do presente trabalho, o numero absoluto de intervengdes
consideradas como URB foi de 78, nas quais ndo se encontrou qualquer calculo no ureter, o

que corresponde a uma percentagem de 29,8% das intervengdes analisadas (Tabela VII).

Tabela VII - Distribuicdo do niumero de URB na amostra.

URB N° de doentes (%)
Sim 78 (29,8%)
Nao 184 (70,2%)

n 262

Apds andlise mais cuidada da tabela anterior (Tabela VII), é possivel definir que 1 em cada

3,4 destas intervengdes é classificada como URB no final do procedimento.

Numa segunda analise, os mesmos resultados foram agrupados de acordo com o sexo do
doente, o que permitiu aferir que existe uma superioridade no niumero de URB em individuos

do sexo feminino, quando comparados com o sexo masculino (Tabela VIII).

Tabela VIl - Distribuicdo do numero de URB de acordo com o sexo do individuo da amostra.

Feminino (n=133) Masculino (n=129)
URB URP URB URP
48 (36,1%) 85 (63,9%) 30 (23,3%) 99 (76,7%)

Analisando a tabela anterior, é possivel definir que 1 em cada 2,8 intervencgdes realizadas em
individuos do sexo feminino é classificada como URB, enquanto que no sexo masculino:

apenas 1 em cada 4,3 intervengdes ndo encontraram qualquer calculo.

Em relacdo ao tamanho do calculo urinario, os individuos foram agrupados em varios grupos,
de acordo com a medi¢cdo do tamanho aproximado do calculo com recurso a exames de

imagem. Os resultados obtidos estao apresentados na Tabela IX.
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Tabela IX - Distribuicdo do tamanho aproximado dos calculos urinarios.

Tamanho (mm) N° de doentes (%)
0-4,9 16 (7,8%)
5-9,9 98 (47,8%)

10-14,9 63 (30,7%)
15-19,9 21 (10,2%)
>20 7 (3,5%)
n 205

Foram encontrados com maior frequéncia calculos com tamanho aproximado entre 5 a 9,9

milimetros, correspondendo a 47,8% do total da amostra.

No que diz respeito a localizagao do calculo urinario no sistema urinario, numa primeira fase
foram definidas a posigao alta, média e baixa no ureter (posigdo n°1). Os resultados obtidos

estdo apresentados na Tabela X.

Tabela X - Distribuicdo da localizagédo do célculo em relagdo a posigéo n°1.

Posigao n°1 N° de doentes (%)
Alta 52 (22%)
Média 56 (23,7%)
Baixa 128 (54,2%)

n 236

A posicao n°2 foi definida tendo em conta a posi¢ao a nivel lombar ou pélvico (Tabela Xl).

Tabela Xl - Distribuigao da localizagao do calculo em relagéo a posigédo n°2.

Posigao n°2 N° de doentes (%)
Lombar 98 (42,8%)
Pélvica 131 (57,2%)

n 229

Por fim, a posigcédo n°3 foi definida tendo em conta a localizagdo do calculo a nivel da JUP,

lombar, pélvica ou juncao ureterovesical — JUV (Tabela XlI).

Tabela Xl - Distribuicao da localizagdo do calculo em relagdo a posigcéo n°3.

Posigdo n°3 N° de doentes (%)
JUP 7 (3%)
Lombar 98 (41,5%)
Pélvica 109 (46,2%)
JUV 22 (9,3%)
n 236

Analisando, em conjunto, as trés tabelas anteriores (Tabelas X, Xl e Xll) a localizagdo mais
frequente é a pélvica, quer comparando com a posi¢dao lombar, quer quando incluidas

posi¢cdes como a JUP e JUV.
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Relativamente ao facto de ser um primeiro episédio de calculo impactado no sistema coletor
ou tratar-se de uma recidiva, o mais frequentemente encontrado foram situacdes primarias,
numa percentagem de 81,5% dos individuos em que se obteve essa informagdo. Os

resultados estdo expostos na Tabela XIII.

Tabela XllI - Distribuicdo do numero de episédios primarios versus recidivas na amostra.

Episodio N° de doentes (%)
Primario 203 (81,5%)
Recidiva 46 (18,5%)

n 249

No que diz respeito a constituicao do calculo urinario de cada doente, os resultados obtidos

estdo apresentados na Tabela XIV.

Tabela X1V - Distribuicao relativa a constituigdo do calculo na amostra.

Constituicao N° de doentes (%)
Oxalato de 24 (40%)
célcio
Fosfato de 9 (15%)
célcio
Oxalato + 10 (16,7%)
Fosfato
Acido Urico 10 (16,7%)
Cistina 7 (11,7%)
n 60

Relativamente a opacidade do calculo na radiografia, 86,3% dos calculos analisados eram

radiopacos, ou seja, passiveis de visualizacdo em radiografia simples (Tabela XV).

Tabela XV - Distribuicdo das caracteristicas de opacidade em radiografia dos calculos analisados.

Calculo N° de doentes (%)
Radiopaco 101 (86,3%)
Radiotransparente 16 (13,7%)
n 117

Exames complementares de diagndstico

A ecografia renal (Tabela XVI) € um exame de primeira linha, sendo que 99,2% dos doentes

foram submetidos a uma ecografia renal para esclarecimento da sua situagao clinica.

Tabela XVI - Distribuigcao do nimero de individuos que realizaram ecografia renal.

Ecografia N° de doentes (%)
Sim 250 (99,2%)
Né&o 2(0,8%)

n 252

17



Por outro lado, 222 doentes (90,6%) foram, ainda, submetidos a radiografia renovesical sem
contraste (Tabela XVII).

Tabela XVII - Distribuigdo do numero de individuos que realizaram radiografia renal.

Radiografia N° de doentes (%)
Sim 222 (90,6%)
Nao 23 (9,4%)

n 245

No que diz respeito a realizagdo de TC renal (Tabela XVIII) foi realizada a uma percentagem

muito mais reduzida de doentes (total de 52 doentes correspondendo a 21,4%).

Tabela XVIII - Distribuigdo do nimero de individuos que realizaram TC renal.

TC N° de doentes (%)
Sim 52 (21,4%)
Nao 191 (78,6%)

n 243

Dos 250 doentes que fizeram ecografia, 220 (88%) fizeram ainda radiografia, enquanto que
52 (20,8%) fizeram TC. Apenas 49 (18,7%) de todos os doentes da amostra fizeram os trés

exames de imagem.

Caracterizacao do episédio agudo

No contexto de servico de urgéncia, em algumas situagdes em particular, sdo requeridas
analises sanguineas para avaliagdo de determinados parédmetros analiticos, nomeadamente,
o valor de creatinina sérica, proteina C reativa — PCR e o numero de leucdcitos na corrente

sanguinea. Os valores obtidos estao apresentados na Tabela XIX.

Tabela XIX - Parametros analiticos avaliados nos doentes em contexto agudo, no servigo de

urgéncia.
Parérp_etros n Minimo Maximo Média Desvjo
analiticos padrao
Creatinina
sérica 224 0,5 8,3 1,44 1,148
(mg/dL)
PCR (mg/L) 194 0 43,6 6,89 9,391
Leucocitos 218 2,6 36 10,77 4,823
(mil/mm?)

Em 189 (72,1%) dos doentes foram avaliados os trés pardmetros analiticos acima analisados.

Na tabela abaixo estao apresentados os dados referentes a realizagdo de derivagao urinaria,

em contexto agudo, seja através da NPC ou por colocagéo de JJ (Tabela XX).
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Tabela XX - Distribuicdo dos individuos com derivagdo urinaria através de NPC ou JJ.

Derivacao N° de doentes (%)
NPC 30 (11,8%)
JJ 146 (57,5%)
Sem derivagao 78 (30,7%)
n 254

Relativamente a realizagdo de exame de imagem apoés derivagao, os valores obtidos foram

agrupados na Tabela XXI.

Tabela XXI - Distribuicdo dos doentes que realizaram exame de imagem apés derivagao urinaria.

N° de doentes (%)

Derivagao

Sim Nao
Radiografia 148 (58,3%) 106 (41,7%)
TC 4 (1,6%) 250 (98,4%)

n 254

Outro parametro avaliado, foi o tempo decorrido entre o episédio agudo ou a colocacao da
derivacao urinaria e a data da UR analisada. Os tempos obtidos encontram-se agrupados na
Tabela XXII.

Tabela XXII - Tempo decorrido entre o episédio agudo ou colocagao da derivagdo urinaria e a
realizacdo da UR.

Tempo

. .. . . - Desvio
decorrido n Minimo Maximo Média padrio
desde
Episodio 200 0 175 61,80 37,076
agudo
Derivagdo 146 0 180 65,30 38,278

O tempo médio de espera pela intervengao cirdrgica para remogao do calculo no CHUC é de

cerca de 2 meses.

Por fim, relativamente aos individuos da amostra que tinham sido previamente submetidos a
uma interveng¢ao uroldégica, nomeadamente UR, LEOC ou NLPC, os dados obtidos

encontram-se apresentados na Tabela XXIII.

Tabela XXIII - Distribuicdo dos individuos submetidos previamente a uma intervencéao urolégica.

N° de doentes (%)

Intervencgéo Sim N3o
UR 11 (4,3%) 246 (95,7%)
LEOC 36 (14%) 221 (86%)
NLPC 2 (0,8%) 255 (99,2%)
n 257

19



Terapéutica médica expulsiva

Relativamente a prescricdo de TME como adjuvante do tratamento médico da cdlica renal,
46,2% foram medicados com alfa bloqueante (Tabela XXIV) e apenas 11,5% foram

medicados com corticoesterdide (Tabela XXV).

Tabela XXIV - Distribuicdo dos doentes que iniciaram terapéutica com alfa bloqueante no episédio

agudo.
Alfa N° de doentes (%)
bloqueante
Sim 121 (46,2%)
Nao 141 (53,8%)
n 262

Tabela XXV - Distribuicdo dos doentes que iniciaram corticoterapia no episédio agudo.

Corticoesterdide N° de doentes (%)
Sim 30 (11,5%)
Nao 232 (88,5%)
n 262

Vinte (7,6%) individuos foram medicados com alfa bloqueante em associagdo com

corticoesterodide.
Analise inferencial

Apds a anadlise descritiva da amostra, o numero obtido de URB foi de 78 casos dos 262
analisados inicialmente (29,8%). Este grupo foi correlacionado com outras variaveis,
nomeadamente, caracteristicas do doente, algumas caracteristicas do calculo (como o
tamanho, opacidade, etc.) a prescrigdo de tratamento médico expulsivo, o tempo decorrido
desde o diagnéstico e a intervencdo, e o estudo imagiolégico efetuado no periodo pré

operatério.

Relativamente, as caracteristicas inerentes ao individuo, como é possivel observar na Tabela
XXVI, o facto de ser do sexo feminino correlacionou-se com maior probabilidade com URB
com p value de 0,023 para o teste U de Mann-Whitney. Por outro lado, no que diz respeito a
idade e ao diagnéstico de diabetes, os resultados obtidos n&do sdo estatisticamente

significativos.
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Tabela XXVI - Percentagens de URB para cada variavel inerente ao individuo, com respetivos p value
para os testes U de Kruskal-Wallis e Mann-Whitney.

Variavel URB p value
20-34 47.4%
35-49 26,7%
Idade 50-64 30,9% p=0,4422
65-79 28,1%
>80 22.7%
Feminino 36,1% _ a
Sexo Masculino 23,3% p=0,023
Diabetes Sim 20,8% _ b
mellitus Nao 31,8% p=0,135

Abordando agora as caracteristicas do calculo, a variavel do tamanho foi estatisticamente
significativa (p=0,010, para o teste U de Kruskal-Wallis), podendo afirmar-se que quanto
menor € o calculo, maior a probabilidade de ocorrer uma URB. Quanto aos calculos primarios
ou casos recidivantes, verificou-se um resultado estatisticamente significativo, com p=0,001
para o teste U de Mann-Whitney, sendo mais provavel a URB nos casos primarios.
Relativamente a opacidade, a caracteristica de radiotransparéncia mostrou-se ser
estatisticamente significativa com p=0,035, para o teste U de Mann-Whitney. Por outro lado,
em relagao a posigao do calculo no aparelho coletor, esta ndo se demonstrou estatisticamente
significativa em nenhuma das posi¢gdes avaliadas. A realizagdo de exames de imagem
aquando do estudo do calculo, ndo se revelou significativa, ndo existindo diferengcas
consideraveis entre doentes que realizaram ou nao ecografia, radiografia ou TC. No que diz
respeito aos tempos, em dias, de espera até a data da intervengdo cirurgica, ndo se
mostraram reveladores, quer em relagdo a data do episédio agudo, quer em relagdo a
colocacdo da derivagdo urinaria. Por fim, comparativamente a prescricdo de TME, os
resultados obtidos ndo foram estatisticamente significativos, como pode ser comprovado pelo
p value obtido. Todos os resultados acima descritos encontram-se apresentados na Tabela
XXVII.

a p value para o teste U de Kruskal-Wallis
b p value para o teste U de Mann-Whitney
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Tabela XXVII - Percentagens de URB relativas a algumas variaveis, com respetivos p value para os
testes U de Kruskal-Wallis e Mann-Whitney.

Variavel URB p value
0-4,9 56,3%
5-9,9 33,7%
Tamanho (mm) 10-14,9 17,5% p=0,010?
15-19,9 9,5%
>20 28,6%
Primario ou Primario 32,5% =0.001°
Recidiva Recidiva 8,7% p=5,
. Radiotransparéncia 43,8% _ b
Caracteristicas Opacidade Radiopaco 19,8% p=0,035
do calculo Alta 25%
Posigao n°1 Média 28,6% p=0,9142
Baixa 27,3%
- Lombar 25,5%
o ) —_ b
Posigao n°2 Pélvica 28.2% p=0,646
JUP 28,6%
- Lombar 25,5%
o ) —_ b
Posigao n°3 Pélvica 26.6% p=0,778
JUV 36,4%
, Sim 29,6% _ b
Ecografia N0 50% p=0,531
, , Sim 29,3% _ b
ECD Radiografia NZo 39.1% p=0,328
Sim 34,6% _ b
Tc Nao 28,3% p=0,375
0-5 13,3%
6-15 37,5%
Tempo desde 16-30 28,6%
episddio agudo 31-45 41,2% p=0,3122
(dias) 46-60 44 1%
o 61-75 22,2%
Caracterizagao >76 35.3%
do :;l'lsd%dm 0-5 14,3%
6-15 0,0%
T desd 16-30 33,3%
deﬁTap‘;O*zjiaz) 31-45 32,1% p=0,8812
¢ 46-60 34,6%
61-75 26,1%
>76 33,3%
H 0,
Alfa bloqueante S|~m 33’10 L p=0,282°
Nao 27%
TME Sim 40%
- 7= o _ b
Corticoesteroide N0 28.4% p=0,194

a p value para o teste U de Kruskal-Wallis
b p value para o teste U de Mann-Whitney
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Relativamente aos doentes que fizeram tratamento alfa bloqueante, a associagao com
corticoesteroéide nao mostrou relevancia estatistica (p=0,079) na ocorréncia de URB (Tabela
XXVII).

Tabela XXVIII - Percentagens de URB e respetivo p value para teste U de Mann-Whitney na
associagao de corticoesterdide e alfa bloqueante.

Tratamento Sim 50%
com alfa Corticoesteroide - p=0,079
bloqueante N&o 29,7%

Analisando agora apenas os doentes com calculos inferiores a 1 cm (Tabela XXIX), a
prescricdo de terapéutica média expulsiva com recurso apenas a uma classe de farmacos
nao de mostrou estatisticamente significativa (p=0,278 para o alfa bloqueante e p=0,120 para
o corticoesteréide). No entanto, a utilizagdo das duas classes em associagdao, mostrou-se
significativa com p value de 0,024, sendo que em dois tercos dos doentes tratados

medicamente, as intervencdes foram brancas.

Tabela XXIX - Percentagens de URB e respetivo p value para teste U de Mann-Whitney, em doentes
com calculos inferiores a 1cm e prescrigcdo de TME.

Sim 41,3% _

Alfa bloqueante N3o 31.4% p=0,278
. . Sim 52,6% _

Calculos <1 cm Corticoesteroide N30 33’7(;; p=0,120
TME em Sim 66,7% _

associagdo N3o 33.3% p=0,024

Para avaliar se o tempo decorrido entre o episédio em que foi detetado o calculo ou a data de
colocacéao da derivacao urinaria teve influéncia na variavel em estudo de URB, utilizou-se uma
regressao logistica que mostrou ndo ser significativa em ambos os casos. Por outro lado, o
individuo ser do sexo feminino ou ser um episddio primario foram variaveis que se
mostraram estatisticamente significativas na regressao (p=0,009 e p=0,004, respetivamente)
(Tabela XXX). Nesta regresséo 71,9% dos casos foram bem classificados pelo modelo, sendo

que o modelo explica 20% da variancia.

Tabela XXX - Regresséo logistica para as variaveis do sexo e primario ou recidiva, com respetivos p
value e odds ratio.

Variavel p value Odds ratio IC 95%
Sexo 0,009 0,41 0,21-0,80
Primario ou recidiva 0,004 0,15 0,04-0,55
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Discussao

A amostra de doentes em estudo neste trabalho apresenta caracteristicas epidemiologicas
que correspondem as documentadas para esta patologia. Foram incluidos homens e
mulheres em propor¢cdo semelhante e a média de idades obtida enquadra-se nos valores

descritos na literatura existente. 2

A taxa de incidéncia de UR que ap6s o procedimento foi considerada branca, pela auséncia
de calculo(s) no ureter, foi de 29,8% (n=262), sendo possivel afirmar que, no final do
procedimento, 1 em cada 3,4 UR é classificada como URB, no CHUC. Esta taxa é considerada
bastante elevada quando comprada com outros estudos semelhantes, como 3,8% de
Katafigiotis et al. em 2018 (n=448), 6,3% de Lamberts et al. em 2017 (n=20236) ou 9,8% de
Kreshover et al. em 2011 (n=256).*'>""* No entanto, importa realcar que o tamanho da
amostragem foi significativamente superior nos dois primeiros estudos acima referidos
(n=448, n=20236, respetivamente). Uma elevada taxa de URB representa custos avultados
para o sistema de saude, bem como, sujeitar doentes a uma intervencdo cirurgica
desnecessaria, com todos os riscos associados e a propria frustracdo do doente submetido a
uma cirurgia indeferida.*'>"'* E crucial, definir quais os doentes que beneficiam de uma TC
com baixa dose de radiagao, realizada préximo da intervengao cirurgica, para confirmar a
presenga do calculo previamente identificado e sé depois avancar com o procedimento ou
cancela-lo em caso de auséncia de calculo uretérico.'®'® Esta indicagéo torna-se ainda mais
relevante, quando se trata de um doente do sexo feminino, devido a maior incidéncia de URB
neste grupo. Avaliando apenas a questao financeira, a realizagdo de uma TC a cada doente
nestas condi¢gbes adquire custos muito mais reduzidos do que o proprio procedimento
cirurgico, para além de se relevar muito menos invasivo para o préprio doente. No entanto, é
importante realcar que a quantidade de radiacdo utilizada em cada TC, devera ser reduzida a

dose minima necessaria para a obtencao de resultados satisfatérios e devera ser quantificada.

Na amostra em analise, verificou-se a existéncia de uma maior incidéncia de URB em
individuos do sexo feminino (p=0,023), o que vai ao encontro do esperado, de acordo com
bibliografia de referéncia.*'>'* Neste estudo, 36,1% das UR realizadas em doentes do sexo
feminino foram consideradas brancas, o que permite aferir que 1 em cada 2,8 intervencgodes
realizadas em individuos do sexo feminino € URB. Deste modo, através da analise
anteriormente apresentada, é possivel afirmar que existe uma relagédo entre o sexo feminino
e a maior probabilidade de ocorréncia de URB. Referenciando a bibliografia existente, uma
das causas que parece justificar a maior incidéncia de URB no sexo feminino € o comprimento

da uretra, que é menor, comparativamente ao sexo masculino, o que podera facilitar a
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eliminagao do calculo por via descendente, sem causar grande sintomatologia como disuria.
Outra causa apontada, é o facto da mulher urinar na posicéo sentada, permitindo a saida do

célculo sem que esta se dé conta.*

A semelhanca do descrito na bibliografia, o tamanho relaciona-se com a ocorréncia de URB,
uma vez que calculos de menor tamanho tém uma maior probabilidade de originar uma URB.
Analisando os resultados obtidos, mais de metade dos calculos de tamanho inferior a 5 mm
dao origem a uma URB, assim como um tergco dos célculos de tamanho entre os 5 e os 10

mm. Estes resultados s&o corroborados pelos obtidos por Kreshover et al..™

Em relagéo a opacidade do calculo, os resultados obtidos sugerem que a radiotransparéncia
do célculo contribui para uma maior probabilidade de URB. E de esperar que se o calculo ndo
for radiopaco, nao é visivel na radiografia renal simples e devido ao numero reduzido de TC
realizadas, a sua nao visualizacido contribua para a maior incidéncia de URB na populagao
em estudo. Este facto ja tinha sido anteriormente reportado por Katafigiotis et al., no ano de
2018. Este dado possui uma grande importancia, uma vez que reporta a necessidade da
realizagéo de uma TC com baixa dose de radiagao, para garantir a visualizagéo de todos os
tipos de calculos, conseguindo assim avaliar com uma maior acuidade a necessidade da
realizacdo da UR. Ja que esta descrito na literatura, que calculos radiotransparentes estao

associados a uma maior taxa de URB."

Outro dado relevante obtido nesta amostra, e ndo reportado na bibliografia consultada, € o
facto de quando se trata de um episddio primario, existir uma maior taxa de URB, quando

comparado com casos recidivantes de calculos obstrutivos.

Relativamente, a TME, esta apenas se revelou eficaz de uma forma estatisticamente
significativa quando se associaram dois farmacos de classes diferentes, um alfa bloqueante
e um corticoesteréide, em doentes com calculos identificados de tamanho inferior a 1 cm, dois
tercos destes doentes tiveram uma URB. Varios estudos reportaram o importante papel da
TME na gestao de doentes com obstrugao por calculos de tamanho reduzido (<1 cm). Estudos
recentes demonstraram que aproximadamente 68% dos calculos menores que 5 mm podem
ser eliminados de forma espontanea sem qualquer intervengao médica e que calculos maiores

que 5 mm podem beneficiar da TME até um més de tratamento.'>1%1®

Kreshover e os seus colaboradores, em 2011, no estudo que realizaram, concluiram que uma
localizac&o do calculo mais distal se relacionava positivamente com a ocorréncia de URB."
No entanto no presente estudo, a analise realizada tendo em conta a variavel da localizagao
ndo se mostrou estatisticamente significativa. Por outro lado, no estudo realizado por

Lamberts e a sua equipa, em 2017, foi avaliada uma variavel diferente, relacionada com o tipo

25



de seguro de saude que cada individuo possuia, e aferiram que a percentagem de URB foi
menor nos individuos que n&o tinham seguro, isto é, aqueles que tinham de custear na
totalidade o procedimento cirurgico. As hipoteses apontadas para o sucedido foram o acesso
mais limitado a UR ou a preferéncia pelo tratamento conservador, sendo que os
procedimentos s6 foram realizados apds confirmagdo da obstrugdo pelo calculo ou apds

longos periodos de TME.*

Existem algumas limitacdes neste estudo, muito embora os resultados obtidos sejam
satisfatorios. A limitagdo mais relevante consiste no facto de se tratar de um estudo
retrospetivo, em que nado foi possivel recolher toda a informagao necessaria em alguns
doentes, por auséncia da mesma, o que tem elevado impacto no elevado numero de missings
nalgumas variaveis, bem como num menor significado estatistico da amostra. Por outro lado,
o tratamento estatistico de algumas variaveis mostrou-se inconclusivo pela auséncia de
informacao concreta sobre determinados aspetos. Toda a informacgao recolhida através da
consulta dos processos clinicos de cada doente, das cartas de altas, das cartas de proposta
cirurgica, bem como dos relatorios do servigo de urgéncia, revelou-se, nalguns casos,
insuficiente para a recolha de toda a informacgao pretendida para a elaboragao da base de

dados construida para o estudo.

Em futuras abordagens deste tema, parece ser imperativo a elaboragdo de estudos
estatisticos idénticos com a inclusdo de um maior numero de doentes na amostra, bem como
a analise de mais variaveis. Podera ser util incluir variaveis como o indice de massa corporal
de cada individuo, o diagndstico concomitante de doencas gastrointestinais,
hiperparatiroidismo ou sindrome metabdlico que surgem na bibliografia como fatores de alto

risco para a formagéo de célculos renais.?

A diminuicdo da taxa de ocorréncia de URB devera ser um objetivo de qualquer servigco de
Urologia, uma vez que para além do stress causado ao proprio doente por ser submetido a
uma intervengao cirurgica desnecessaria, os custos inerentes a intervencado sdo bastante
elevados, representando uma importante fatia no orgamento e na gestao hospitalar. Este facto

evidencia o interesse e a relevancia de estudos nesta area da urologia.
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Conclusao

A taxa, das UR realizadas para remocao de calculos no ureter que foram consideradas
brancas, foi de 29,8%. Consiste numa percentagem muito elevada, o que acarreta elevados
prejuizos para o doente, que é inadvertidamente submetido a uma intervencgao cirurgica para
remog¢ao de um calculo previamente diagnosticado, que ja ndo se encontra no ureter, seja por
ter migrado para o rim, seja por ter sido eliminado espontaneamente, seja por ter sido um
falso positivo dos ECD realizados. Para além dos inconvenientes para o doente, os custos
associados ao procedimento sdo muito elevados, constituindo uma importante fracdo da

gestao financeira hospitalar.

Sexo feminino, episédios primarios e radiotransparéncia do calculo sdo variaveis que se
mostraram ser preditores de maior probabilidade de ocorréncia de URB. A estas variaveis,
junta-se o tamanho do calculo, que quanto mais pequeno for (<1 cm), maior probabilidade
existe de ocorrer uma URB. De realcar, que doentes com calculos de tamanho inferiora 1 cm

em que seja prescrita TME combinada tém maior probabilidade de ter uma URB.

Embora a realizagdo de exames de imagem nao tenham relevado significancia estatistica, a
realizagéo de uma TC de baixa dose de radiagao pouco antes da intervengéo cirurgica, podera

contribuir para uma diminuigdo da taxa de URB.

Concluiu-se, por fim, que a idade do doente, o diagndstico de diabetes mellitus, a localizagao
e constituicao dos calculos e o tempo decorrido desde o episddio agudo/derivagéo até a data

da UR nao revelaram ser fatores preditivos para URB.

A UR continua a ser o gold standard para o tratamento e remogé&o de calculos localizados no
ureter. No entanto, devem ser realizados mais estudos no sentido de compreender melhor os
fatores que contribuem para uma maior percentagem de URB, tendo em conta tratar-se de
um procedimento amplamente utilizado para o tratamento desta complicacdo da doencga

litiasica.
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