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RESUMO

Incontinéncia urindria de urgéncia (IUU) e bexiga
hiperativa (BH) séo disfun¢Ges miccionais do trato
urinario inferior (TUI). IUU é definida como vazamento
urindrio involuntario e inevitavel, e BH é definida como
uma constante e subita urgéncia de urinar, com ou sem
IUU. Em ambas, observa-se polacilria e nocturia quando
infecgbes do trato urinario (ITU) ou demais patologias
estiverem ausentes. E estimado que 82,9% dos casos de
BH cursem com incontinéncia urinaria (IU). A
importancia do estudo € justificada pela alta prevaléncia
de BH, pela reducdo na qualidade de vida de pacientes
portadores e pela importancia devido ao custo para a
saude publica. A prevaléncia é semelhante em mulheres e
homens, e em ambos sexos o principal fator de risco é
envelhecimento, embora haja peculiaridades. A BH pode
ter causa neurogénica (lesdes supra pontinas e medulares)
ou ndo-neurogénica (idiopatica, obstrutiva). Dentre as
principais etiologias para BH estdo alteracdes fisioldgicas
no sistema nervoso, no urotélio e no musculo detrusor. O
diagnostico é essencialmente clinico, as possibilidades
terapéuticas sdo amplas e devem se adequar a realidade
do paciente. Tratamentos comportamentais sdo a
primeira opcdo. Antimuscarinicos sdo a primeira escolha
farmacoldgica e tratamentos invasivos devem ser
considerados apenas em pacientes ndo responsivos a
nenhum tratamento anterior.

PALAVRAS-CHAVE: Bexiga, hiperativa, farmacolégico,
tratamento, mulher.

ABSTRACT

Urinary incontinence (UUI) and overactive bladder (OB) are
urinary tract dysfunctions (UTI). IUU is defined as
involuntary and unavoidable urinary leakage, and OB is
defined as a constant and sudden urge to urinate, with or
without IUU. In both cases, polaciuria and nocturia are
observed in absence of urinary tract infections (UTIs) or
other pathologies. The importance of the study is justified by
high prevalence of OB, reduction in the patients” quality of
life with OB, and importance due to cost to public health.
Prevalence is similar in women and men, and in both
genders, the main risk factor is aging, although there are
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peculiarities. OB may have neurogenic cause (supine and
medullary  lesions) or  non-neurogenic  (idiopathic,
obstructive). Among main etiologies for OB are physiological
changes in nervous system, urothelium and detrusor muscle.
Diagnosis is essentially clinical, therapeutic possibilities are
broad and should suit the reality of patient. Behavioral
treatments are the first option. Antimuscarinics are the first
pharmacological choice and invasive treatments should be
considered only in patients not responsive to any previous
treatment.

KEYWORDS: Bladder, overactive, pharmacological,
treatment, women.

1. INTRODUCAO

Incontinéncia urinéaria de urgéncia (IUU) e bexiga
hiperativa (BH) séo transtornos do trato urinario
inferior’. A IUU é definida como repentino vazamento
involuntario de urina, cujo paciente tem dificuldade de
evitar?. Por outro lado, de acordo com a Sociedade
Internacional de Continéncia, a BH é definida como a
constante urgéncia de urinar, desejo sUbito e
convincente de que ndo é possivel adiar, com ou sem
incontinéncia urinaria de urgéncia. Esses sintomas
podem estar associados a polacidria e a nocturia, assim
como as infeccbes de trato urinario (ITU), sendo,
portanto, necessario afastar essa possibilidade no
diagnostico diferencial. Estima-se que 82,9% das
pessoas com BH tem algum tipo de incontinéncia
urinaria (1U)3.

Esse quadro traz prejuizos tanto socioeconémicos
quanto pessoais. A nivel econdmico, cerca de 2% do
orcamento destinado a salde em paises desenvolvidos
é gasto com pacientes que tem IU*®. E, a nivel de
qualidade de vida dos pacientes, transtornos
relacionados a BH geram impactos fisicos e
psicoldgicos, como redugdo no convivio social e
prejuizo na vida sexual, bem como impactos na vida
profissional, por absenteismo®. Além disso, muitas
mulheres convivem em siléncio com seus sintomas
durante anos ou décadas, devido ao constrangimento,
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ou por acreditarem que a 1U ou a BH séo inerentes ao
envelhecimento®’.

Um estudo realizado no municipio dinamarqués de
Aarhus, com um grupo focal composto por 511
mulheres adultas de diversas etnias e idades (30-59
anos), constatou que ha reducdo nas atividades diarias
quando a condicdo de IU esta presente. Esse grupo
focal apresentou estresse, urgéncia, incontinéncia
urinaria nao especifica ou ambos; 19,4% abandonaram
uma atividade social, 6,3% abandonaram mais de uma
atividade social, 1,0% se absteve do trabalho, 2,7%
deixaram de ir visitar amigos, 3,5% ja deixaram de ir
ao cinema, 15,7% deixaram de praticar esportes e 3,1%
deixaram de fazer compras®.

Justificada a importancia dos transtornos
relacionados a IU e a BH, o presente trabalho tem
como objetivo avaliar informacdes acerca de condutas
clinicas e abordagens terapéuticas presentes na
literatura.

2. MATERIAIS E METODOS

Pesquisou-se nas bases de dados Cochrane e
Pubmed o0s descritores “bladder”, "overactive",
"pharmacological”, "treatment" e "women" de modo
que, a busca das duas primeiras palavras foi feita
utilizando a opgéo de pesquisar no "titulo/abstract" no
Pubmed e "titulo/abstract/palavras-chave" na base
Cochrane. Para os demais descritores, optou-se por
pesquisar em todo o texto. Além disso, restringiu-se a
busca para os trabalhos publicados nos uGltimos 5 anos
(de 2013 a 2018). Para a plataforma Cochrane,
selecionou-se review e trials e obteve-se 7 artigos; e na
plataforma Pubmed, 13 artigos. A partir de referéncias
dos artigos encontrados, novos artigos foram
escolhidos. Alguns artigos foram descartados a
posteriori por ndo contemplarem a tematica com o
enfoque necessario para o presente trabalho.

3. DESENVOLVIMENTO

A IUU e BH sdo importantes disfunctes
miccionais do TUI. IUU é definida como vazamento
involuntario e inevitavel de urina. J4 a BH é definida
como constante e sUbita urgéncia de urinar, com ou
sem IUU, embora 89,2% dos casos de BH cursem com
IUU. Em ambas, observa-se polacidria e noctdria
quando infec¢des do trato urinario (ITU) ou demais
patologias estiverem ausentes. Dados epidemioldgicos
mostram que BH possui alta prevaléncia e tem como
fator de risco o envelhecimento.® As taxas mundiais de
BH em adultos estdo entre 11,8-16,5% e nas Américas
é cerca de 16%°%78°, A doenca pode atinge ambos os
sexos, como revela o estudo, realizado entre abril e
dezembro de 2005. Esse estudo envolveu uma
populagdo total de 19000 pessoas do Canada, da
Alemanha, da Italia, da Suécia e do Reino Unido, e se
baseou em critérios da Sociedade Internacional de
Continéncia (SIC). Como resultado, obteve-se que a
prevaléncia é similar em ambos os sexos, sendo 10,8%
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em homens e 12,8% em mulheres'®. Foi demonstrado
que, em ambos sexos, 0 aumento da prevaléncia de BH
e IU se relacionam com a avanco da idade. Contudo,
em homens, essa correlacdo so se estabelece ap6s 0s 65
anos enquanto que nas mulheres a correlacdo é mais
precoce’. Com o envelhecimento da populagdo, a
expectativa é de que a incidéncia de BH aumente,
sendo esperado o crescimento de 22,5% ao final de
20182,

Existem diferentes etiologias para a BH. Dentre
elas, destacam-se as nervosas, miogénicas, anatbmicas
da pelve feminina e hormonais*®!*. Dentre as possiveis
causas de BH nervosas se destacam as lesdes supra
pontinas e medulares. Em lesGes pontinas, podem
ocorrer danos em centros de controle relacionados a
micgdo. Além disso, acometimentos no lobo frontal,
podem cursar com uma disfuncdo inibitéria do sistema
parassimpatico durante o momento de enchimento
vesical. Por outro lado, em lesGes medulares, a bexiga
responde inicialmente com arreflexia. Portanto, h4,
num primeiro momento, retencdo urindria e
incontinéncia por transhordamento. Assim, aumenta-se
do risco de infeccBes urinarias e deterioragdes do trato
urinario alto. Posteriormente, a atividade reflexa do
musculo detrusor é retomada, sendo mediada pelo arco
reflexo medular. Alguns estudos sugerem que pacientes
com BH possam ter alterages na inervacdo da bexiga
como denervacdo e ligagdes elétricas disfuncionais
permitindo que o0s estimulos exacerbados se
propaguem?®®4,

A teoria miogénica acredita em variagdes no
masculo detrusor, alguns estudos demonstram que em
casos de BH h&a um aumento de elastina e colageno,
bem como de jungdes intercelulares com grande
proximidade, facilitando as transmissdes elétricas.
Além disso, defeitos anatdmicos da parede vaginal e do
assoalho pélvico estdo envolvidos em varios tipos de
incontinéncia urinaria visto que essas anormalidades
estimulam receptores localizados na base da bexiga,
gerando relaxamento da musculatura periuretral'34,

Existem também influéncias dos hormdnios sexuais
na funcdo do trato urinario inferior (TUI). Receptores
de estrogénios sdo encontrados em todo TUI, no
epitélio escamoso da por¢do proximal e distal da uretra,
vagina e ftrigono da bexiga'®>. Nos ligamentos
uterossacrais e na parede vaginal nas mulheres em preé-
menopausa sdo encontrados receptores alfa e beta de
estrogeno, e na pOs-menopausa esses receptores estao
ausentes na parede da vagina e nos tecidos uroteliais do
TUI%, Os receptores alfa localizados no esfincter da
uretra, quando sensibilizados pelo estrogénio, ajudam a
manter o tonus muscular'’. Quando ha reducdo de
estrogénio no periodo da menopausa ou durante a
segunda fase do ciclo menstrual, a sensibilidade dos
receptores adrenérgicos na musculatura lisa da uretra
diminui, reduzindo o tdnus e propiciando a
incontinéncia®®. Desta forma, com o passar dos anos na
mulher, devido a queda hormonal ha uma reducéo da
eficiéncia desses 6rgdos, o que leva a um aumento da
urina residual®.
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Acerca do diagndstico de BH, hd um consenso de
que seja essencialmente clinico, portanto €
imprescindivel que a anamnese inicial seja criteriosa ao
explorar 0s sinais e sintomas apresentados pela
paciente. Deve-se considerar a frequéncia, volume e
demais alteracbes no padrdo miccional. Para isso,
pode-se utilizar o diario miccional (DMC), que é uma
ferramenta complementar importante para um
completo relato, pois contabiliza a frequéncia,
episddios de incontinéncia e eventos associados por um
periodo de 2 a 7 dias. Quando o DMC se estende por
muitos dias, hd uma maior possibilidade de falhas de
preenchimento, obtendo informacBes invalidas.
Contudo, o diario pode indicar o tipo, a severidade dos
sintomas, pode evitar a supervalorizacdo da frequéncia
miccional no relato, além de avaliar os efeitos do
tratamento. O clinico deve salientar para o fato de que,
ao se comparar as anotaces da anamnese e do DMC,
foi observado que metade das pacientes superestima a
frequéncia das micgGes durante o dia®.

Deve-se considerar a frequéncia, volume e demais
alteragBes no padrdo miccional. Durante a consulta,
deve-se realizar questionamentos acerca da presenca de
distria, hematuria, dor hipogastrica, perda de jato
urinario, hesitacdo miccional, gotejamento terminal,
dentre outros. Dessa forma, ¢é factivel afastar
diagnodsticos  diferenciais como ITU, obstrucdo
infravesical (para corre¢do de incontinéncia urinaria em
mulheres), carcinoma in situ de bexiga e litiase
vesical?’.

O exame fisico também é imprescindivel para
afastar demais patologias, visto que na BH ndo ha
alteracBes fisicas perceptiveis.’* Durante a avaliagdo
ginecoldgica, é recomendado que se faca avaliagdo do
assoalho pélvico, verificagdo de atrofia e de prolapso
vaginal, bem como presenca de vulvo-vaginites. Essa
conduta de avaliagdo funcional da musculatura pélvica
¢ importante nesse contexto pois o assoalho pélvico
tem relagcdo direta com a contencdo urinaria. Além
disso, no exame fisico, as disfungBes miccionais
neurogénicas, podem ser avaliadas por meio de
realizacdo de exames neurolégicos simples como
marcha, equilibrio, sensibilidade perineal, dentre
outros?,

Exames de imagem somente sdo necessarios em
casos de pacientes complicadas. Em pacientes sem
maiores riscos, a conduta recomendada é informar
sobre a fungdo urinaria, bem como sobre o complexo
de sintomas, os riscos/beneficios dos tratamentos
alternativos disponiveis. Além disso, deve-se planejar o
tratamento juntamente com a paciente e cuidadores, se
houver. Se o quadro clinico ndo condizer com BH ou se
a BH for complicada, cabe ao clinico optar por tratar
ou referir a paciente?®. O encaminhamento para o
urologista deve ser feito em quadros clinicos que
cursem com: ITU recorrente ou persistente, associada a
hematdria visivel em mulheres com 40 anos ou mais,
hematlria microscopica em mulheres com idade
superior a 50 anos; suspeita de massa maligna
originaria do trato urinario; fatores de risco como
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tabagismo, exposicdo a materiais quimicos, historia
patologica pregressa, historia familiar ou céncer de
bexiga; perda de peso ou dor dssea; dor persistente na
bexiga ou uretra; incontinéncia fecal; suspeita de
doencas neuroldgicas; dificuldade de esvaziamento;
suspeita de fistula urogenital; cirurgia de cancer
pélvico; radioterapia ou quimioterapia na regido
pélvica; lesdo renal ou sintomas incdmodos que ndo se
resolvem com medicagao?.

A despeito de se realizar uma avaliagdo mais ampla
do TUI pode-se realizar uma avaliacdo urodindmica.
Em casos de suspeita de BH, tal avaliacdo € indicada
em pacientes que realizam cirurgia prévia no TUI, em
doencas neurolégicas, com residuo pds-miccional e na
ineficacia do tratamento convencional para BH%,

Na avaliagdo urodinamica, a relacéo entre o volume
eliminado (ml) por unidade de tempo (s) é pesquisada
por meio da fluxometria, embora a paciente com BH
pode ndo ser capaz de armazenar quantidade suficiente
de liquido para um resultado confidvel do exame (no
minimo 150ml). Além disso, pode fazer parte da
avaliagdo a complacéncia do detrusor, o residuo pds-
miccional contracdo de mic¢éo, a sensibilidade vesical
e a capacidade cistométrica. No exame de cistometria,
que fornece a relacdo entre o volume e a pressdo da
bexiga, a paciente pode apresentar urgéncia sensitiva
sem que haja o aumento da pressdo de enchimento
vesical com contracBes vesicais involuntarias.
Entretanto, a normalidade deste exame ndo afasta o
diagnéstico de BH?.

Todas as pacientes devem ser submetidas a um
tratamento conservador ndo farmacoldgico antes da
terapia medicamentosa ou de cuidados secundéarios.
Essas pacientes devem ser aconselhadas quanto a: 1)
estilo de vida (estimular a perda de peso, a reducéo de
tabagismo e a préatica de atividades fisicas; modular a
ingestdo de liquidos, evitar cafeina; alimentar-se de
modo saudavel); I1) fisioterapia para assoalho pélvico;
I11) fisioterapia para bexiga por no minimo 6 semanas;
IV) fazer uma andlise das medicagdes usadas pelo
paciente (diuréticos, antihipertensivos, antidepressivos,
etc)?h.

A terapia comportamental ndo envolve risco e pode
ser oferecida para todas as pacientes. Se esse
tratamento for parcialmente efetivo ou ndo efetivo,
recomenda-se considerar tratamentos farmacol6gicos
adicionais?.

Acerca dos tratamentos farmacoldgicos, 0s
medicamentos anticolinérgicos sdo os farmacos de
primeira escolha, sendo indicado a oxibutinina ou
tolterodina. Ao se oferecer antimuscarinicos, deve
atentar para as demais medicacOes que possam agravar
os sintomas anticolinérgicos. Apds 4 a 8 semanas de
tratamento, caso haja melhora dos sintomas, deve-se
continuar. Se o tratamento com farmacos de liberagdo
répida  ndo  funcionar, deve-se utilizar os
antimuscarinicos de liberacdo lenta ou de longa
duracéo. Em caso de pacientes idosas, deve-se avaliar o
risco de alteracdo cognitiva provocado pela
oxibutinina. Agonistas de receptores B3-adrenérgicos
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também podem ser utilizados?®?%. Para pacientes que
possuem contraindicacdo de uso de anticolinérgicos
(miastenia gravis, glaucoma de angulo fechado,
sindrome de Sjogren) ou que a primeira linha de
tratamento ndo dé resultado eficaz, pode-se optar pela
segunda linha medicamentosa?..

Em caso de mulheres na menopausa com atrofia de
vagina e sintomas de BH, é recomendado o uso de
estrogénio intravaginal, por exemplo estriol creme
vaginal usado diariamente por duas semanas e
posteriormente duas vezes na semana por trés meses.
H& um retorno ap6s 3 meses, caso haja melhora
suficiente dos sintomas o tratamento conservador deve
ser mantido, ao contrario, outras terapias
medicamentosas devem ser iniciadas?'.

Uma opcdo importante é utilizar medicacbes da
mesma classe, porém com menor custo, levando em
conta a preferéncia do paciente. Nesse caso, podem ser
ofertados:  darifenacina  (possui  poucos efeitos
colaterais no SNC); solifenacina (melhor eficacia que
tolterodina e oxibutinina). Ap6s 4 a 8 semanas €
realizada uma avaliacdo, em caso de melhora o
tratamento € mantido, se houver pouca eficacia ou
muitos efeitos colaterais, outra linha de medicamento
sera utilizada®.

Nesse caso, faz-se utilizagdo de um farmaco da
acdo adrenérgica (agonista de receptores beta-3), o
Mirabegrona VO. Em caso de uma dosagem plasmatica
com taxa de filtracdo glomerular estimada (TFGe)
menor que 30ml/min, a dose deve ser reduzida. Esse
adrenérgico deve ser usado quando: 0s anticolinérgicos
forem contraindicados; houver um efeito colateral
grave na terapéutica com anticolinérgicos; ndo for
observado um efeito satisfatdrio nas duas Ultimas
terapias com anticolinérgicos. No entanto, na presenca
de hipertensao sistélica e diast6lica ndo se deve utilizar
um adrenérgico. Ao final de 4 a 8 semanas 0 paciente é
reavaliado, na melhora dos sintomas a medicacdo é
mantida. Porém, na auséncia de um efeito satisfatorio
ou caso haja efeitos colaterais indesejados, o paciente é
referenciado a Urologia?.

Todas as pacientes refratarias aos medicamentos,
caso optem por terapia adicional, devem ser
referenciados ao especialista. Nesse caso, analisa-se a
possibilidade de tratamentos invasivos. Como primeira
opcdo, tem-se a injecdo intravesical de toxina
botulinica. Tal tratamento apresenta risco de infecgao,
bem como aumenta a quantidade de residuos pds-
miccionais e a necessidade potencial de
autocateterismo. Esses riscos ndo sdo rapidamente
reversiveis e é de interesse dos pacientes que sejam
evitados. Ressalta-se que este procedimento é
classificado como intervencdo cirlirgica??. Portanto,
deve ser considerado apenas depois da impossibilidade
de terapéutica farmacoldgica eficiente, assim como
qualquer outro tratamento invasivo.

As varias terapias de neuromodulacdo (estimulacéo
transcutdnea do nervo tibial posterior - PTNS e
neuromodulagdo sacral - SNS) também sédo
classificados como  tratamento  invasivo. A
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neuromodulacdo sacral também apresenta o risco de
eventos adversos raros de reversdo complexa, assim
como a reversdo de um quadro infeccioso. Tratamentos
adicionais, como varios tipos de cirurgia, apresentam
0s riscos de uma grande cirurgia e sdo irreversiveis.
Além dessas, estabelecem a recomendacdo para
cistoplastia/ derivagdo urinaria, e, ressalta-se que
somente € indicado quando ja se considerou a
possibilidade de tratamento com toxina botulinica e
neuromodulagdo. Dentro das possibilidades cirdrgicas,
a miomectomia do detrusor é uma alternativa aceitavel
em casos muito selecionados de BH refrataria??.

4. DISCUSSAO

A bexiga hiperativa tem importante relevancia
epidemioldgica na populacéo feminina, principalmente
em mulheres de idade avancada. Seu diagnostico é
essencialmente clinico, embora existam exames
complementares que podem ser utilizados em situacdes
particulares em que o diagnostico diferencial ¢é
complicado, bem como quando tem carater subclinico
ou existem comorbidades associadas!®,

A despeito da abordagem terapéutica, é consenso
que a primeira linha terapéutica € comportamental.
Contudo, foi observado que a estrutura dos guidelines
difere quanto a énfase que da nesse aspecto®??. O
guideline europeu contempla tal informagdo antes de
organizar os tratamentos em linhas. Assim, a primeira
linha de tratamento seria medicamentosa, embora
proceda a uma recomendacdo de que o0 primeiro
tratamento seja comportamental??. Ja& o guideline
americano enumera como primeira linha de tratamento,
as intervencbes comportamentais, e descreve 0s
tratamentos medicamentosos como tratamentos de
segunda linha?!. Tal organizagdo aventa para a
possibilidade de énfases distintas dadas aos tratamentos
conservativos comportamentais pelas respectivas
sociedades organizadoras.

Além disso, a sociedade europeia classifica o
procedimento de injecdo intravesical de toxina
botulinica A e neuroestimulacdo nervosa sacral como
intervengles  cirlrgicas®?>.  Dentro da  mesma
classificacdo estdo procedimentos cirdrgicos mais
invasivos, como derivacgao urinaria e miomectomia do
detrusor. Ainda que exista uma ressalva inicial de que
os métodos de intervencdo cirdrgica menos invasivos
sdo primeira opcdo de intervencdo invasiva, ndo ha
uma classificacdo distinta, como ocorre no guideline
americano?’. Tal distingdo da énfase aos diferentes
graus de intervencdo invasiva que se pode adotar na
abordagem terapéutica daqueles pacientes ndo
responsivos aos tratamentos comportamentais e
medicamentosos?..

5. CONCLUSAO

Avaliadas as informacBes acerca de condutas
clinicas e abordagens terapéuticas presentes na
literatura, nota-se que, para feitos de diagndstico, nada
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supera a clinica do paciente. Uma anamnese bem
detalhada € mandatdria, e o exame fisico auxilia
principalmente para diagndstico diferencial.

Com relacdo as abordagens terapéuticas, alguns
tratamentos classicos, a exemplo dos antimuscarinicos,
permanecem como primeira linha, embora seja crucial
subjetivar e escolher a melhor terapéutica a partir da
histéria do paciente. Notadamente, em mulheres, a
etiologia da bexiga hiperativa pode se relacionar com
dindmica de estrogénios, e assim, tratamentos
especificos podem ter maior chance de sucesso quando
essa etiologia for bem determinada.

As terapéuticas mais invasivas cursam com efeitos
colaterais indesejaveis e irreversiveis. Portanto, é
necessario que se esgote as possibilidades
comportamentais e farmacologicas de tratamento.
Assim, a busca por tratamentos alternativos néo
invasivos que contemplem pacientes ndo responsivos
deve ser constante.
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