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RESUMO

Introducédo: A disfungéo do trato urinario inferior (DTUI) se caracteriza por uma série
de sintomas, incluindo a presenca de urgéncia miccional, manobras de contencéao,
incontinéncia, alteragfes do numero de micgdes e dificuldade miccional. As causas
da DTUI ainda ndo foram totalmente elucidadas e ndo se pode afastar o papel da
historia familiar na sua etiologia. Objetivo: Verificar se ha associacao entre maes com
LUTS (sintomas do trato urinario inferior) e filhos com DTUI. Material e Métodos:
Estudo transversal multicéntrico, realizado em duas cidades do Brasil.
Criancas/adolescentes de 5-17 anos e suas maes, que passaram, coincidentemente,
nos locais de coleta e aceitaram participar do estudo, foram entrevistadas e assinaram
os termos de consentimento e assentimento informados. Excluidos participantes com
problemas neurolégicos e com alteragbes anatbmicas do trato urinario. Os
guestionarios DVSS e ICIQ-OAB foram, respectivamente, utilizados para avaliar
presenca de LUTS nos filhos e nas mées, e o ROMA Il para constipacdo nos filhos.
Resultados: Participaram 827 pares de filhos e mées, 414 (50,1%) eram do sexo
masculino. A média (DP) de idade dos filhos foi de 9,1 + 2,9 anos e das maes foi de
35,9 + 6,5 anos. Sintomas urinarios ocorreram em 317 (38,3%) dos filhos; 114 (13,8%)
tiveram incontinéncia; 141 (17,0%), urgéncia; 45 (5,4%), urge-incontinéncia; 221
(26,7%), manobras de contencédo; e 125 (15,1%), eventos estressantes. Entre as
maes, 378 (45,7%) tiveram algum sintoma urinario; 103 (12,5%), incontinéncia; 153
(18,5%), urgéncia; 80 (9,7%), urge-incontinéncia; 271 (32,8%), nocturia; e 91 (11,0%),
aumento da frequéncia urinaria diurna. Segundo o DVSS, a prevaléncia total de DTUI
foi de 9,1%, sendo predominantemente em meninas, 15,2% versus 2,9% (p<0,001).
Foi significante a correlagdo de Spearman (rh6=0,260; p<0,001) entre 0s escores
DVSS e ICIQ-OAB. Médes com sintomas urinarios tiveram uma maior prevaléncia de
filhos com DTUI (RP:2,1; IC 95% 1,34 — 3,41; p<0,001), assim como méaes com bexiga
hiperativa (RP:2,6; IC 95% 1,64 — 3,96; p<0,001). A analise univariada demonstrou
gque a presenca de sexo feminino, de enurese, de constipacao e de maes com LUTS
era associada a presenca de DTUI nos filhos. A analise multivariada demonstrou que
LUTS na mae (OR:2,3), enurese (OR:3,5), constipacdo (OR:6,2) e sexo feminino
(OR:5,3) foram fatores preditores independentes para presenca de DTUI no filho.
Filhos de méaes com incontinéncia e urgéncia urinaria tém mais chance de
apresentarem também incontinéncia e urgéncia. Concluséo: Méaes que tém sintomas
tipicos de bexiga hiperativa tém mais filhos com DTUI. Essa correlacdo também é
positiva para sintomas isolados de urgéncia e incontinéncia. Foram fatores preditivos
independentes para a presenca de DTUI nos filhos: criangas do sexo feminino, com
enurese, constipacdo e maes com LUTS.

Palavras-chave: Disfuncdo do trato urinario inferior. Sintomas urinarios. Bexiga
hiperativa. Crianca.



ABSTRACT

Introduction: Lower urinary tract (LUT) dysfunction is characterized by a series of
symptoms that include urinary urgency, holding maneuvers, incontinence, altered
frequency of voiding and difficulty in voiding. The causes of LUT dysfunction remain to
be fully clarified and a possible role of family history in its etiology cannot be ignored.
Objective: To test the hypothesis that the children of mothers with LUTS are more
likely to have urinary symptoms. Material and Methods: A cross-sectional multicenter
study was conducted in two cities in Brazil. Children/adolescents of 5-17 years of age
and their mothers were interviewed and signed the informed consent or assent form.
Children with neurological problems and previously detected urinary tract alterations
were excluded from the study population. The Dysfunctional Voiding Scoring System
(DVSS) questionnaire was used to evaluate the presence of LUTS in the children and
the International Consultation on Incontinence—Overactive Bladder (ICIQ-OAB)
guestionnaire was used to evaluate their mothers. Constipation in the children was
investigated using the ROME III criteria. A specific questionnaire was used to collect
demographic data. Results: A total of 827 mother-child pairs were included, 414
(50.1%) being male. The mean age of the children was 9.1 + 2.9 years, and 35.9 £ 6.5
years for the mothers. Urinary symptoms (occurring at least once or twice a week)
were present in 317 children (38.3%), incontinence in 114 (13.8%), urinary urgency in
141 (17%), both urgency and incontinence in 45 (5.4%) and holding maneuvers in 221
(26.7%). Stressful events were recorded in 125 cases (15.1%). Of the mothers, 378
(45.7%) had at least one LUTS, with 103 (12.5%) having incontinence, 153 (18.5%)
urgency, 80 (9.7%) both urgency and incontinence, 271 (32.8%) nocturia and 91 (11%)
increased daytime voiding frequency. According to the DVSS, the overall prevalence
of LUT dysfunction was 9.1%, with a higher prevalence in girls (15.2%) than in boys
(2.9%); (p<0.001). The children’s DVSS scores were significantly associated with the
mothers’ ICIQ-OAB scores (rh6=0,260;p<0,001). Mothers with urinary symptoms were
2.1 times more likely to have a child with LUT dysfunction (PR:2,1; 95% IC: 1,34 —
3,41; p<0,001p<0.001), while mothers with overactive bladder were 2.6 times more
likely to have a child with LUT dysfunction (PR:2,6; IC 95% 1,64 — 3,96; p<0,001). In
the univariate analysis, the factors associated with the presence of LUT dysfunction in
the children were: being female, having enuresis, having constipation and having a
mother with LUTS. In the multivariate analysis, these same characteristics were
confirmed as independent predictive factors of the presence of LUT dysfunction in the
child. Children of mothers with incontinence and urinary urgency were also more likely
to have incontinence and urgency. Conclusion: Mothers with typical symptoms of
overactive bladder are more likely to have a child with LUT dysfunction. This
correlation is also positive for the isolated symptoms of urinary urgency and
incontinence. Independent predictive factors for the presence of LUT dysfunction in
children are: being female, enuresis, constipation and having a mother with LUTS.

Key words: Dysfunctional voiding. Luts. Overactive bladder. Children.
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1 INTRODUGAO

A disfuncéo do trato urinario inferior (DTUI) se caracteriza por uma série de
sintomas, incluindo a presenca de urgéncia miccional, manobras de contencéao,
incontinéncia urinaria, alteracdes do nimero de micgées e dificuldade miccional®. Ela
€ considerada idiopatica, quando ndo esta associada a correspondentes alteracdes

estruturais ou neurogénicas.

A presenca de LUTS (lower urinary tract symptoms) € uma das principais
causas de consultas médicas aos urologistas pediatricos, sendo responsavel por até
40% dos casos@. Pode atingir de 2 a 25% da populacgéo, de acordo com a intensidade
dos sintomas avaliados®4. Apesar disso, as queixas urinarias diurnas sdo muito
subvalorizadas pelos pais, e a maior motivacao a ida ao consultério permanece sendo

a presenca de infeccao urinaria de repeticdo ou de enurese®).

LUTS causa impacto na vida das criancas e responsaveis, associando-se a
baixa autoestima, isolamento social e alteracdes comportamentais®. Ocorre, muitas
vezes, de forma silenciosa e s6 é diagnosticada apds a presenca de hipoatividade da

bexiga, por tempo prolongado, com eventuais lesdes renais irreversiveis().

E sabido que pais com antecedentes de enurese tém maior risco de
conceberem filhos com enurese e que essa € uma desordem multifatorial, com
componente genético importante®9. Von Gontard et al. demonstraram que este risco
também existe para sintomas de incontinéncia urinaria, sendo 2,6 a 3,3 vezes maior,
se a mae teve incontinéncia na infancia, e que o risco aumentava conforme a
intensidade dos sintomas maternos?. Além disso, tem sido demonstrado que
criangcas com sintomas urinarios podem se tornar adultos com 0os mesmos problemas
e que, talvez, o diagnostico e tratamento de DTUI na infancia possa evitar a repeticéo

desses problemas mais tardiamente®d, O problema desses estudos é o viés

causado pela necessidade de lembranca de fatos ocorridos muitos anos atras.

As causas da DTUI ainda nao foram totalmente elucidadas e nédo se pode
afastar o papel genético e da historia familiar entre os seus fatores etiolégicos. Os

objetivos deste estudo foram: verificar se ha associacdo entre maes com LUTS e filhos
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com DTUI e identificar outros fatores de risco presentes nessas criangas, a fim de se
estabelecerem bases para medidas de prevencdo e um diagndstico mais precoce.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Primario

Verificar se h4 associagéo entre maes com LUTS e filhos com DTUI.

2.2 Objetivos Secundarios

a) Avaliar a prevaléncia de DTUI em criancas e adolescentes da comunidade.
b) Avaliar a prevaléncia de bexiga hiperativa em criancas e adolescentes.
c) Avaliar os LUTS mais frequentes em criancas e adolescentes.

d) Avaliar a prevaléncia de constipacdo em criancas e adolescentes.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 DTUI na Crianca e Adolescente

De acordo com o Comité de Normatizagdo da Sociedade Internacional de
Continéncia Urinaria em Criancas (SICC), a disfuncao do trato urinario inferior (DTUI)
inclui uma série de sintomas urinarios, na auséncia de infeccao urinaria, alteracdes
neuroldgicas e alteracbes anatdbmicas, envolvendo bexiga e uretra, em criancas
maiores de cinco anos®. A SICC se reuniu em 2014, com o objetivo de uniformizar a
terminologia das alteragdes urinérias e intestinais nas criangas. Definiu-se que DTUI
€ um termo genérico, que engloba subconjuntos de disfuncdes urinarias com
diferentes manifestacdes. O termo "LUTS” se refere a presenca de algum sintoma
urinario, que pode ser classificado conforme sua relagdo com as fases de
armazenamento ou esvaziamento da bexiga. Sao sintomas relacionados a alteracédo
do armazenamento da bexiga: aumento (= 8 micgbes/dia) ou diminuicdo (= 3
miccdes/dia) da frequéncia miccional, incontinéncia urinaria diurna e/ou enurese
noturna, urgéncia miccional e noctdria. Os sintomas relacionados ao esvaziamento
miccional sdo: hesitacdo, esforco para mic¢do, jato urinario fraco, intermiténcia e
disuria. Outros sintomas ainda relacionados a DTUI sdo: manobras para contencéo
da urina (ato de cruzar os membros inferiores para comprimir externamente a uretra
ou segurar o pénis, mover-se na ponta dos pés ou agachar-se sobre o calcanhar para
obter continéncia), sensacdo de esvaziamento incompleto da bexiga, retencao
urinaria, perda involuntaria de urina imediatamente apds o término da mic¢ao, dor no
ato da micgdo®. Entre os sintomas, os mais frequentes sdo as manobras de
contencdo, urgéncia, urge-incontinéncia e incontinéncia®®. Na literatura, porém, a
frequéncia e classificacdo dos sintomas urinarios sdo muito variaveis, devido ao uso
de defini¢cdes, variabilidades e intensidades diferentes para cada sintoma, diferentes
metodologias para a coleta dos dados e diferencas culturais populacionais®213), Os
sintomas tém duracdes variaveis e, quanto maior sua duracdo e intensidade, maior

sua relevancia clinica.

Por conseguinte, a DTUI pode ser dividida em bexiga hiperativa, quando a
alteracdo ocorre na fase de armazenamento vesical, e mic¢ao disfuncional, se ocorre

por falha do esvaziamento vesical, em razéo de incoordenagao vesicoperineal.
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A bexiga hiperativa (BH) ocorre quando ha urgéncia miccional, que é definida
como a vontade imperiosa de urinar e, em geral, € acompanhada de aumento da
frequéncia miccional diurna e da noctaria, com ou sem incontinéncia urinaria diurna,
na auséncia de infeccdo urinaria vigente ou outra patologia anatdmica do trato
urinario®. Para evitar as perdas urinarias no momento da urgéncia, ha contracdo
voluntaria do assoalho pélvico e esfincter uretral externo, gerando uma obstrucdo
funcional no esvaziamento da bexiga, com consequente elevacdo da presséo
vesical®. As criangas podem, eventualmente, retardar a miccdo e evitar as perdas
urindrias, utilizando manobras para contencdo da urina; sdo chamadas de
postergadoras miccionais e muitas vezes apresentam comorbidades psicolégicas e
de comportamento associadas®. A disfuncéo urinaria pode associar-se a micgdes de
alta pressao, hipertrofia do detrusor e, em JUltima analise, terminar em
hipocontratilidade da musculatura vesical por descompensacdo. Com o aumento da
gravidade dos sintomas, pode ocorrer infec¢do urinaria, refluxo vesicoureteral e
cicatrizes renais. A hiperatividade do assoalho pélvico induz também a mudancas
periféricas e centrais, mantendo a incoordenacdo entre o musculo detrusor e o
assoalho pélvico, com falha na transmissdo dos sinais inibitorios, gerando um ciclo

Vicioso.

A bexiga hipoativa ocorre quando as criancas possuem baixa frequéncia
urinaria de esvaziamento, com necessidade de aumentar a pressao intra-abdominal
para iniciar, manter e completar a micgédo. Essas criancas fazem esfor¢co miccional e
podem ter baixa frequéncia urinaria por hidratacao inadequada, mas também podem

ter sintomas de polaciuria devido ao esvaziamento incompleto da bexiga.

Micc¢do disfuncional ocorre quando a alteracdo se da na fase miccional ou de
esvaziamento da bexiga, e a crianca contrai 0 assoalho pélvico e esfincter uretral
durante a micgdo. Para esse diagndstico, sdo necessarias medidas de urofluxometria,
com curva de fluxo intermitente ou flutuante, e de registro do residuo pds-miccional

na ultrassonografia.

Sao importantes para o diagnéstico e tratamento das disfun¢bes do trato
urinario inferior: anamnese detalhada; exame fisico com exame neurolégico sucinto;

avaliacdo da coluna lombossacral para excluir bexiga neurogénica; confeccao de
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diario miccional por dois dias. Apesar de o diagndstico da DTUI ser clinico, outros
exames devem ser realizados, para ajudar na classificacao e tratamento adequado.
Sao eles: urocultura, para excluir a presenca de infeccao urinaria como causa dos
sintomas; urofluxometria, por meio da qual se avalia o padrao do fluxo urinario, com
subsidios para o diagnostico de incoordenacao vesicoesfincteriana; eletromiografia,
para avaliar a atividade do assoalho pélvico durante a mic¢do; e ultrassonografia
pélvica, principalmente para mensurar a presenca de residuo urinario pés-miccional,
gue nao deve ultrapassar 10% da capacidade vesical esperada, calculada, em ml,
pela formula ([idade em anos +1] x 30) ®. O estudo urodinAmico completo, por ser

mais invasivo, geralmente € reservado para os casos refratérios.

Os questionarios também sdo usados como ferramentas de screening e
avaliacdo da funcdo do trato urinério inferior, devido a necessidade de transformar
queixas de sintomas subjetivos em dados semiquantitativos. Os questionarios com
escores validados permitem nao so6 avaliar a extenséo da disfuncdo do trato urinario
inferior, como também monitorar sua evolucao. Os questionarios mais importantes sao
os que se referem a disfuncdo miccional (Disfunctional Voiding Score System —
DVSS), a funcao intestinal (Roma Ill) e os de perfil psicoldgico. O DVSS encontra-se
adaptado para a lingua portuguesa®®.

Publicacdes da literatura tém demonstrado que aumentou a prevaléncia de
distlrbios miccionais nos dltimos anos1®17) e que ela pode alcancar de 2 a 25% da
populacao, de acordo com a intensidade dos sintomas avaliados®411.13.18) No Brasil,
um estudo em criancas de 3 a 9 anos demonstrou prevaléncia de sintomas miccionais
em 22,8%, e outro, em criancas de 6 a 12 anos, de 21,8%, nos respectivos grupos
estudados®13, Barroso et al. compararam a prevaléncia de DTUI entre criancas
brasileiras que moravam em orfanatos e escolares nao institucionalizados da mesma
idade e concluiram que as primeiras tinham maior incidéncia de incontinéncia urinaria

e enurese9),

A presenca de LUTS é uma das principais causas de consultas médicas aos
urologistas pediatricos, sendo responsavel por até 40% dos casos®@. Apesar disso, as
queixas urinarias diurnas sdo subvalorizadas pelos pais, e a maior motivacdo da ida

ao consultorio permanece sendo a presenca de infeccao urinaria de repeticdo ou de
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enurese®20-22) O diagndstico muitas vezes sé é realizado apds aparecimento de
lesBes irreversiveis do trato urinario inferior("22. DTUI é causa de baixa estima,
isolamento social e alteracbes comportamentais e influencia negativamente a
qualidade de vida da familia e da crianga®. Como o diagnéstico de DTUI nem sempre
é evidente, o conhecimento da epidemiologia e fatores de risco é fundamental para o
estabelecimento de medidas de prevencgao e para o tratamento precoce.

Alguns estudos tém demonstrado que fatores como idade, sexo feminino
(proporcdo de até 5:1)?1223) presenca de controle vesical e intestinal mais
tardiamente?, baixo nivel de escolaridade e de renda do chefe da familia®?

influenciam negativamente a funcao vesical e a continéncia urinaria.

Vérias comorbidades sdo associadas a DTUI, sendo as principais: constipacao
e incontinéncia fecal; infeccao do trato urinario (ITU); bacteritria assintomatica; refluxo
vesicoureteral; condi¢cdes psicolégicas e psiquiatricas, como déficit de atencéo
(ADHD) @9, depresséo e ansiedade®), deficiéncia intelectual, desordens do sono,

obesidade®.

A constipacéo € frequentemente associada a DTUI, sendo motivo de diversas
publicacdes nos ultimos anos(*22627)  Mais recentemente, foi denominada BBD
(bladder and bowel dysfunction), uma combinacao de disfuncdes vesicais e intestinais
sem anormalidades neurolégicas reconheciveis®. Tem sido demonstrado que
criangas com disfungdes vesicais e intestinais podem permanecer com essas
condi¢Ges durante a fase adulta®?. Apesar de o mecanismo fisiopatolégico ainda ndo
estar completamente esclarecido, sabe-se que o0s tratos geniturinarios e
gastrointestinais sdo interdependentes, com a mesma origem embriolégica,
proximidade anatbmica e inervacdo sacral, e possuem ainda uma relacado dinamica
com a musculatura do assoalho pélvico para seu esvaziamento®”). O tratamento da
constipacédo reduz a incidéncia de ITU recorrente, melhora a hiperatividade vesical e

a incontinéncia urinaria e reduz o residuo pds-miccional@”.

O tratamento da DTUI se baseia, inicialmente, em alteracdes comportamentais,
com orienta¢cdes para urinar, no maximo, a cada trés horas e antes de dormir,

minimizar a retencao urinaria, evitar liqguidos que irritem a bexiga como café e
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refrigerantes, beber dgua com frequéncia durante o dia, usar dieta rica em fibras e
tratar eventual constipagdo intestinal. Alguns tratamentos adicionais sdo: uso de
drogas como anticolinérgicos (oxibutinina) e eletroestimulacdo de superficie para

bexiga hiperativa, e biofeedback nos casos de micc¢ao disfuncional@,

3.2 LUTS em Mulheres Adultas

Sintomas de LUTS séo condi¢goes bem prevalentes e com profunda influéncia
na qualidade de vida das pacientes, constituindo um fardo para os individuos e a
sociedade®9, Num estudo populacional realizado em cinco paises, cerca de 66,6%
das mulheres maiores de 18 anos tiveram pelo menos um sintoma de LUTS, com
maior prevaléncia de bexiga hiperativa, noctiria e incontinéncia®?. Idade e nimero
de gestacdes sdo importantes fatores no desenvolvimento de sintomas urinarios na
mulher®?), Fatores de risco para sintomas de incontinéncia, como historia familiar,
idade avancada, gravidez, numero de gestacbes e obesidade, sdo mais bem
estudados do que para sintomas de bexiga hiperativa®®). A prevaléncia de
incontinéncia em mulheres € muito variavel, alcancando até 40% em mulheres acima
de 80 anos®4. Os tipos mais comuns de incontinéncia sdo a de estresse, com perda
involuntaria de urina durante esforco fisico, exercicios, tosse ou espirro, e a de urge-
incontinéncia, quando a perda € acompanhada de sintomas de urgéncia. Estudos
epidemioldgicos sugerem diferentes etiologias e graus diversos de influéncia genética,
para as incontinéncias de estresse e urge-incontinéncia, sendo a primeira mais
associada a antecedentes obstétricos como niimero de gestagdes©®>36). Em um estudo
populacional, com entrevistas de mais de dois mil pares de gémeas, na Dinamarca,
Rohr et al. encontraram uma correlacao significantemente maior de urge-incontinéncia
urindria. e da forma mista, entre as monozig6ticas versus as dizigobticas,
independentemente da idade, sugerindo um papel genético mais importante nesses

tipos de incontinéncia®”.
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3.3 Importancia da Histéria Familiar

Ja é bem estabelecido que a presenca de ITU recorrente, na infancia, é fator
de risco para complicacdes, como cicatriz renal e hipertenséo, e que seu tratamento,
se realizado precocemente, pode evita-las®®®. Tem sido demonstrado, também, que
criancas com diversos sintomas urinarios podem se tornar adultos com os mesmos
problemas e que, talvez, o diagndstico e tratamento de DTUI na infancia possa evitar
a ocorréncia desses problemas mais tardiamente®°49), Fitzgerald et al. demonstraram
gue criangas com bexiga hiperativa (BH) tém alto risco de se tornarem adultos com o
mesmo problema e que a nocturia frequente na infancia é fortemente associada a
noctdria na idade adulta®®. Goessaert et al. demonstraram uma associagdo entre
criancas com enurese e adultos com noctdria®d. Minassian et al. encontraram alta
prevaléncia de mulheres com polaciuria, urgéncia miccional, incontinéncia de estresse
e urge-incontinéncia que relatavam terem tido LUTS na infancia®?). Em outro estudo,
0 mesmo grupo selecionou mulheres com e sem incontinéncia urinaria e as comparou
qguanto a histéria de LUTS na infancia, concluindo que a presenca desses sintomas,
quando criancga, pode predizer problemas urinarios na mulher adulta, principalmente
dos subtipos urge-incontinéncia e incontinéncia mista, ndo sendo tdo importante nos
casos de incontinéncia de estresse*?. Esses dados reforcam a ideia de que os fatores
genéticos e comportamentais tém maior importancia nos casos de incontinéncia por
bexiga hiperativa e menor nos casos de incontinéncia por estresse. Por outro lado,
Wennberg et al., em estudo populacional de gémeos adultos suecos de 20 a 46 anos,
avaliaram a importancia de fatores ambientais e genéticos na ocorréncia de LUTS.
Eles concluiram que, devido a baixa prevaléncia de LUTS em homens, néo foi possivel
estimar medidas de similaridade e hereditariedade entre eles; entre as mulheres,
houve maior concordancia entre gémeas monozigéticas em relacdo as dizigéticas,
para sintomas de incontinéncia urinaria (p = 0,07), frequéncia miccional > 8
episodios/dia (p < 0,001) e nocturia (p < 0,001), indicando evidéncia de influéncia
genética para esses sintomas, e ndo houve concordancia para sintomas de BH (p =
0,28), indicando que ha influéncia de fatores ambientais para sua predisposicao,

refletindo modelos familiares de aprendizado de comportamentos dos pais2),

E sabido que a enurese noturna é uma desordem multifatorial, com componente

genético importante, e que diversos estudos de genética molecular ja identificaram
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varios loci relacionados a ela, em cromossomos diferentes®. Foi demonstrado, em
criangas com enurese noturna, que foram também enuréticos 20 a 40% dos pais, 20
a 25% das mées e 60 a 70% dos parentes proximos(#344), Evidenciou-se também que
0 risco para enurese noturna é de 5 a 7 vezes maior, se um dos pais foi enurético e

11,3 vezes maior, se ambos os pais tinham enurese®).

A etiologia da DTUI é reconhecida por ser multifatorial®, apesar de dados sobre
a influéncia genética, embora importantes, ainda serem pouco esclarecedores,
principalmente para os sintomas de urgéncia. Von Gontard et al.,, em estudo
populacional e prospectivo, demonstraram que também existem fatores genéticos
para a incontinéncia urinaria e, assim como para a enurese, pais com incontinéncia
diurna tém mais filhos incontinentes, principalmente nos casos severos. A odds ratios
(OR) para enurese noturna severa (maior que duas vezes por semana) foi 3,63 vezes
maior em criangas com a méae enurética e 1,85 maior em criangas com o pai enurético.
Em relacéo a incontinéncia urinéria diurna severa (dois ou mais episédios semanais),
o OR foi 3,28 vezes maior em criancas com a mae incontinente e 10,1 vezes maior
em criancas com o pai incontinente. Esses autores concluiram que, enquanto a
hereditariedade para a enurese noturna € bem estabelecida, a histéria familiar para
incontinéncia urinéria diurna tem sido subestimada. A limitacdo desse estudo foi o viés

de lembranca dos sintomas, por parte dos pais®?.

A predisposicdo genética pode ter um papel importante na incontinéncia
urindria de mulheres adultas, condicdo frequentemente cronica e motivo de
constrangimento647). Hannestad et al., num estudo populacional com mulheres
adultas, investigaram o risco da histdria familiar positiva em filhas, netas e irmés de
mulheres incontinentes e concluiram que as mulheres tém maior risco de
desenvolverem incontinéncia urinaria, se suas maes (RR:1,3, IC 95% 1,2 a 1,4; risco
absoluto de 23,3%) ou irmas mais velhas (RR:1,6, IC 95% 1,3 a 1,9; risco absoluto de

29,6%) forem incontinentes, principalmente nos casos de sintomas mais severos“8),

Duas hipéteses diferentes podem justificar a relacdo de mées com DTUI terem
filhos com essa disfuncéo. Pode haver uma predisposi¢cdo genética familiar, como a
que ja foi demonstrada para a enurese, com identificacdo de genes especificos de

transmissdo. Existem evidéncias crescentes, em estudos com irmés gémeas e com
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grupos familiares, sugerindo um risco genético que pode contribuir para a presenca
de sintomas de incontinéncia, principalmente nos seus subtipos de incontinéncia mista
e urge-incontinéncia®”48-50) Cheung et al. demonstraram que células mononucleares
do sangue periférico podem ser usadas como marcadoras, para identificar pacientes
com BH, e que esses pacientes possuiam alteracdes em trés genes: PDGFC (fator C
de crescimento plaquetario), MFAP3L (proteina microfibrilar) e TPM1 (tropomiosina
1)1, Num primeiro estudo do genoma humano para identificar variantes genéticas
associadas a urge-incontinéncia urinaria, em mulheres pos-menopausadas, Richter et
al. identificaram que variantes genéticas nos genes ZFP521, CIT e ADAMTS16 podem

ser responsaveis por parte da hereditariedade observada nessa condigdo(®?).

Uma hipétese alternativa € que causas ambientais possam interferir nos
mecanismos de funcionamento dos sistemas urinérios. Davila et al. demonstraram
gue problemas de controle vesical sdo mais comuns em mulheres que tiveram, na
infancia, problemas de estresse e abuso sexual, sugerindo que suporte psicolégico
inadequado pode aumentar o risco de incontinéncia urinaria tardiamente®3).
Wennberg et al. demonstraram que fatores ambientais sdo 0os mais importantes para
sintomas de urgéncia sem perdas, indicando que causas hdo genéticas, mas do estilo
de vida, comuns em membros da familia, como o uso do sanitario, habitos de fumar,
nivel socioecondémico, atitudes em relacdo a exercicio fisico, dieta e ingestdo de
bebidas, podem ter efeito direto no aumento do risco de LUTS e sdo fundamentais
para o aparecimento desse tipo de sintoma®®. Chung et al. demonstraram, num
estudo populacional, que instalacdes sanitarias precarias estavam entre os fatores de
risco de desenvolvimento de bexiga hiperativa, em criancas de 5 a 13 anos®%. Bakker
et al. demonstraram que havia diferencas significantes de treinamento e habitos, entre
criangas com e sem problemas miccionais, e que iniciar o treinamento miccional mais
tardiamente, apds 18 meses, utilizar métodos para provocar a micgdo, como usar
sons, abrir a torneira, fazer forga para urinar etc., e ser mais dependente dos pais

eram fatores que aumentavam a prevaléncia de problemas miccionais®.

E provavel que a causa de DTUI seja multifatorial e que ambas as teorias

coexistam, em varios graus de influéncia e intensidade.
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Tem sido cada vez mais estudada a associacdo de constipacdo e DTUI.
Constipacdo € sintoma frequente na populagdo, com prevaléncia em criancgas,
variando de 0,7 a 29,6%, com média de 8%®%. Assim como a DTUI, a constipagdo
ainda ndo tem sua etiologia totalmente esclarecida, mas fatores ambientais,
comportamentais e genéticos também tém sido associados®”%®. Estudos tém
demonstrado a ocorréncia de constipacdo entre membros da mesma familia®; Chan
et al. encontraram prevaléncia, entre familiares de primeiro grau de pacientes
constipados, de 16,4% versus 9,1% nos controles, e a histdria familiar de constipacao
foi associada a risco aumentado com OR de 2,02, quando apenas um parente era
afetado, e OR de 3,99, quando pelo menos dois parentes eram constipados®?). Tem
sido observado que pacientes com varias sindromes hereditarias tém maior
prevaléncia de constipacdo, podendo indicar uma influéncia genética substancial na
sua etiologia®b. Poucos estudos sobre genomas e constipacdo foram publicados,
entre eles o de Garcia-Barcel6 et al., que estudaram 35 familias e identificaram haver
associacao entre constipacdo em criancas e alteragdes nos genes TACR1, TACRS3,
KIT e NOS162),

Outra associacdo também bem estudada é entre DTUI e alteracdes
psicoldgicas ou psiquiatricas como o déficit de atencgao e hiperatividade (TDAH)®©3.64),
Von Gontard et al., em estudo de base populacional com 1379 criancas, constataram
gue aquelas com incontinéncia urinéria tinham prevaléncia de sintomas de déficit de
atencdo em 16,8% versus 3,4% nas criancas continentes®®. Yang et al. estudaram
pacientes que procuraram tratamento em clinica urolégica, para LUTS, e identificaram
prevaléncia de sintomas de TDAH em 42,3% dos casos®8). Assim como na DTUI, tem
sido demonstrado que sintomas de TDAH tendem a persistir na idade adulta®”) e que
diferentes genes (SLC6A4, LPHN3)®® tém papel importante na sua etiologia, sendo
a hereditariedade responsavel por até 76% dos casos, o que sugere ser a TDAH uma

das desordens psiquiatricas com maior componente genético(®?,
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4 METODOS

4.1 Tipo de Estudo

Trata-se de um estudo de corte transversal, multicéntrico, realizado em duas
cidades, com uma populacéo total estimada em 3,5 milhdes de habitantes, na qual

foram entrevistados, num mesmo momento, filhos e maes.

4.2 Local do Estudo

A coleta dos dados foi realizada em pracas publicas das cidades de
Salvador/BA (populacdo estimada em 2,9 milhdes de habitantes) e Juiz de Fora/MG
(populacéo estimada em 555 mil habitantes), de maio a julho de 2015. Nos locais
escolhidos para a coleta, foram armados toldos com o objetivo de dar uma maior
privacidade aos participantes, e os filhos acompanhados de mées que passavam
coincidentemente pelos locais eram convidados a participar do estudo. A coleta foi
realizada por alunos da pdés-graduacdo e académicos de medicina treinados para
aplicacao dos diversos questionarios. Tomou-se o cuidado de escolher locais em que
fossem abordados individuos de diferentes niveis socioeconémicos. Os entrevistados
nao foram reembolsados por participarem do estudo.

4.3 Célculo do Tamanho Amostral

Para realizar o calculo amostral, estimou-se uma proporcdo de 5% de méaes
com sintomas urinarios e filhos sem DTUI e de 13% de maes com sintomas urinarios

e filhos com DTUI, sendo necessarias pelo menos 200 maes em cada grupo.
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4.4 Populacéo do Estudo - critérios de inclusao e excluséao

O estudo inclui criancas e adolescentes entre 5 e 17 anos de idade que estavam
acompanhados por suas maes. As pessoas que estivessem, coincidentemente, nos
locais de coleta, eram abordadas aleatoriamente e convidadas a participar do estudo,
sendo incluidas apds assinar os termos de consentimento e assentimento livre e
esclarecido. Foram excluidos os filhos cujas maes relataram terem eles problemas

neurolégicos ou alteragBes anatdbmicas documentadas do trato urinario.

4.5 Coleta de dados

A fim de avaliar a presenca de LUTS, foram utilizados questionarios especificos
para os filhos e para as maes. Para identificar a presenca e intensidade da DTUI nos
filhos, foi utilizado o escore de disfuncdo miccional, modificado e validado para o
idioma vigente (Dysfunctional Voiding Score Symptom -- DVSS)1%419 (Anexo 1). O
guestionario contém dez perguntas, sendo nove delas relacionadas a sintomas
clinicos e uma relacionada a fatores ambientais (problemas sociais e familiares), que
foram respondidas conjuntamente pelos participantes e suas maes. Para as questdes
de 1 a 9, foram dadas respostas pontuadas, segundo a escala Likert, com escores de
0 a 3, baseados na presenca e severidade dos sintomas; para a questao 10, foi dada
a pontuacdo 0, se ndo havia eventos ligados a estresse, ou 3, se esses estavam
presentes. Foram considerados como tendo DTUI meninas com seis ou mais pontos
€ meninos com nove ou mais pontos, no DVSS®. A presenca de sintomas urinarios
pelo menos 1 a 2 vezes por semana (escore 1) foi considerada positiva, para cada
pergunta do DVSS isoladamente. Foram consideradas criancas com bexiga hiperativa
aguelas que apresentavam urgéncia pelo menos 1 a 2 vezes por semana (escore 1).
Considerou-se a presenca de manobras de contencéo, quando os pais referiam que
as criangas “seguravam” a urina, assumindo posturas tipicas, como apertar 0s

genitais, cruzar as pernas ou ficar nas pontas dos pés, “dangando”.

Para avaliar a presenca de sintomas de LUTS nas maes, foi utilizado o
guestionario de bexiga hiperativa (International Consultation on Incontinence— ICIQ-
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OAB), validado para lingua vigente(™, composto por quatro questdes principais
referentes a frequéncia urinaria diurna e noturna, presenca de urgéncia e
incontinéncia. Para as questdes, foram dadas respostas pontuadas, segundo a escala
Likert, com escores de 0 a 4, baseados na presenca e severidade dos sintomas
(Anexo I1). A frequéncia dos sintomas de urgéncia e incontinéncia foi dividida em:
nunca, poucas vezes, as vezes, ha maioria das vezes e sempre. Foram consideradas
maes com urgéncia e incontinéncia aquelas que apresentaram os sintomas pelo
menos “as vezes” (escore 2) no més anterior; com nocturia, aquelas que acordavam
para urinar pelo menos duas vezes durante a noite (escore 2); e com aumento da
frequéncia urinaria diurna, aquelas com mais de 9 micc¢des por dia (escore 2). Foram
consideradas maes com LUTS aquelas enquadradas positivamente em pelo menos
uma das quatro situacdes: urgéncia; incontinéncia; nocturia; aumento da frequéncia
urindria diurna. Maes consideradas com bexiga hiperativa foram aquelas que

relataram apresentar sintomas de urgéncia, durante as quatro semanas anteriores.

Para avaliar a presenca de constipacéo, foi aplicado o questionario validado
ROMA Il infantil, para criancas e adolescentes de 4 a 18 anos, e utilizado como ponto
de corte a existéncia de duas questdes positivas, das seis apresentadas (Anexo 1)(71).
Foi aplicado, ainda, um questionario com dados demograficos e com uma questao

sobre a presenca de enurese (Anexo Il).

4.6 Anélise dos Dados
4.6.1 Hipoteses Cientificas
Hipotese nula: N&o h& associacao entre maes com LUTS e filhos com DTUL.

Hipotese alternativa: Ha associacdo entre maes com LUTS e filhos com DTUIL.

Hipotese experimental: Maes com LUTS tém mais filhos com DTUI.
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4.6.2 Variaveis

A variavel independente principal foi a presenca de LUTS na méae, constatada
através do questionario ICIQ-OAB, conforme definido previamente. As co-variaveis
foram idade, sexo, presenca de enurese, escores do DVSS e Roma lll, para os filhos.
A variavel “idade dos filhos” foi dividida em dois grupos: menores de dez anos e

maiores ou iguais a dez anos.

A variavel dependente foi a presenca ou ndo de DTUI pelo escore de DVSS,

sendo, portanto, uma variavel categorica dicotdmica.

4.6.3 Analise Estatistica

Para andlise estatistica, foi usado o programa SPSS, versao 20.0. O valor da
variavel “idade”, continua e de distribuicdo normal, foi descrito em termos de média e
desvio padrao. As variaveis ndo paramétricas dos escores DVSS e ICIQ-OAB foram
descritas em termos de mediana e de intervalo interquartil (IQ) e foram comparadas
utilizando-se a correlagédo de Spearman, sendo considerada significante, se p< 0,05.
Foi realizada a analise univariada com o teste do qui quadrado para comparar
proporgdes, sendo considerado significante se p< 0,05, com o objetivo de comprovar
ou ndo a associacao positiva entre a presenca de DTUI nos filhos e as variaveis: sexo,
idade, enurese e constipacao e, ainda, a presenca de sintomas urinarios nas maes.
Para melhor avaliar a associacao independente entre presenca de LUTS nas maes e
filhos, foi realizada a analise multivariada por regressao logistica binaria, na qual as
variaveis independentes foram inseridas no modelo logistico, caso apresentassem um
valor de p < 0,10, permanecendo no modelo, caso continuassem significantes (p <

0,05). Foi adotado o procedimento manual para a insercao e a retirada das variaveis.

4.6.4 Consideracdes Eticas

O projeto foi inserido no sistema Plataforma Brasil e aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina da Bahia e da Faculdade de Ciéncias
Médicas e da Saude de Juiz de Fora, em marco de 2015, pareceres
n°® 41223514.3.3001.5544 e 54319616.9.00005103. O termo de consentimento livre e
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esclarecido foi obtido de todos os participantes (Anexos Ill e IV). Foi garantido o
anonimato dos pacientes, em publicacbes futuras. Os pesquisadores seguem as
recomendacdes da resolucdo n° 466/2012 do Conselho Nacional de Saude. As
criancas e adolescentes que foram diagnosticadas com DTUI foram encaminhadas
para os respectivos centros de referéncia de disfun¢des miccionais das duas cidades,
para tratamento e acompanhamento clinico gratuito pelo Sistema Unico de Satde.
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5 RESULTADOS

O estudo foi composto de 827 conjuntos de filhos e maes, sendo que, entre 0s
filhos, 414 (50,06%) eram do sexo masculino. A média (DP) de idade dos filhos foi de
9,1 (£ 2,9 anos), com mediana de 9 (7 --11) anos e das maes foi de 35,9 (x 6,5) anos,

com mediana de 35 (31-- 40) anos.

A presenca de sintomas urinarios (pelo menos uma vez por semana — escores
1, 2 ou 3) ocorreu em 317 (38,3%) dos filhos, sendo 173 (41,9%) meninas e 144
(34,8%) meninos (RP:1,20; IC 95%: 1,01 a 1,43; p = 0,036). Entre as mées, 378
(45,7%) tinham algum sintoma de LUTS. A prevaléncia dos sintomas esta descrita na
Tabela 1.

Tabela 1 - Descricdo dos sintomas urinarios em filhos e mées de acordo com DVSS
e ICIQ-OAB

Sintoma Urinério Filho (n/%) Mae (n/%)
Incontinéncia 114 (13,8) 103 (12,5)
Urgéncia 141 (17,0) 153 (18,5)
Urge-incontinéncia 45 (5,4) 80 (9,7)
Manobra de contencao 221 (26,7)

Evento estressante 125 (15,1)
Nocturia 271 (32,8)
Frequéncia urinaria diurna > 9 vezes 91 (11,0)

A mediana (p25 - p75) do escore de DVSS foi de 2,0 (0,0 a 4,0), variando de
zero a 18,0 pontos. Segundo o DVSS, a prevaléncia total de DTUI foi de 9,1%, sendo
predominantemente em meninas, 15,2% versus 2,9% (RP: 5,26; IC 95%: 2,88 a 9,61,
p < 0,001). A mediana (p25 - p75) do escore do ICIQ-OAB foi de 2,0 (1,0 a 4,0),
variando de zero a 16,0 pontos. A prevaléncia de criancas e adolescentes com bexiga
hiperativa foi de 17,1%, sendo predominantemente em meninas, 19,8% versus 14,4%
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(RP:1,38; IC 95%: 1,02 a 1,87; p < 0,039). A prevaléncia de constipacgéo, avaliada pelo
escore Roma lll, foi de 10,9%, sem predominancia entre os sexos, 12,3% no sexo
feminino versus 9,4% no masculino (RP:1,31; IC 95%: 0,88 a 1,94; p = 0,178).

Para testar a associacdo entre os escores DVSS e ICIQ-OAB, foi feita a
correlagcdo de Spearman, sendo encontrada significancia com p < 0,001 e coeficiente
de correlacao de 0,260 (Grafico 1). Esse resultado foi semelhante ao encontrado nas
analises de cada cidade isoladamente. Na cidade do Salvador, a associacdo foi
significante, com p < 0,001 e coeficiente de correlacéo de 0,287, e na cidade de Juiz
de Fora também foi significante, com p < 0,001 e coeficiente de correlacdo de 0,241
(Anexo V).

Gréfico 1 - Correlacdo de Spearman entre escores DVSS dos filhos e ICIQ-OAB das
maes
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Maes com sintomas urinarios tiveram uma maior prevaléncia de filhos com
DTUI (RP:2,1; IC 95% 1,34 a 3,41; p < 0,001), assim como as mées com bexiga
hiperativa (RP:2,6; IC 95% 1,64 a 3,96; p < 0,001).

A analise univariada (Tabela 2) demonstrou que sexo feminino, presenca de
enurese, constipacdo e maes com LUTS foram associados a presenca de DTUI nos
filhos.

Tabela 2 - Andlise univariada de fatores associados & DTUI nos filhos - razdes de
prevaléncia brutas entre sexo, idade, presenca de enurese, constipacao intestinal e
presenca de maes com LUTS e DTUI em 827 criancas e adolescentes.

Fator DTUI /N (%) RP (IC 95%) Valor de p
Sexo:

Masculino 12/414 (2,9%) 1,0 <0,001
Feminino 5,26 (2,88 — 9,61)

63/413 (15,3%)

Idade:

10— 17 anos 25/350 (7,1%) 1,0 0,102
5-9 anos 50/477 (10,5%) 1,47 (0,93 - 2,32)

Enurese:
Nao 56/727 (7,7%) 1,0 <0,001
Sim 18/85 (21,2%) 2,75 (1,70 — 4,45)

Constipacéo:
Sim 26/88 (29,5%) 4,54 (2,98 —6,94)

Maes com LUTS:

N&o 241418 (5,7%) 1,0 0,001

Sim 50/407 (12,3%) 2,16 (1,34 — 3,41)

Analise univariada; LUTS - lower urinary tract symptoms; DTUI — disfuncéo do trato urinario inferior.



31

Realizada a analise multivariada (Tabela 3), para identificar os fatores
preditivos independentes, constatou-se que tanto a associagao da presenca de LUTS
na mae, quanto a presenca de enurese, constipacédo e sexo feminino foram fatores

preditores independentes da presenca de DTUI no filho.

Tabela 3 - Analise multivariada de fatores associados a DTUI nos filhos

Variavel OR p IC (95%)
Sexo feminino 5,3 < 0,001 (2,76 -- 10,05)
Enurese 3,5 < 0,001 (1,82 -- 6,86)
Constipacéo 6,2 < 0,001 (3,41 --11,32)
Méae com LUTS 2,3 0,003 (1,34 -- 4,00)

Andlise multivariada; LUTS — lower urinary tract symptoms.

Em seguida, avaliou-se uma possivel associacdo entre maes e filhos com
sintomas especificos de LUTS: urgéncia e incontinéncia. Maes com urgéncia e
incontinéncia urinaria tiveram mais chance de os filhos apresentarem também

urgéncia e incontinéncia, conforme as Tabelas 4 e 5.

Tabela 4 - Associagéo de sintomas de urgéncia na mée e de incontinéncia e urgéncia
nos filhos.

Filho Incon- Filho com
Variavel/ N . . RP I
ariavel/ tinente N(%) Urgéncia N(%) P ¢

M&e sem urgéncia 674 80 (11,9) < 0,001 1,9 1,35-2,75
Méae com urgéncia 153 35 (22,9)
Mée sem urgéncia 674 96 (14,2) < 0,001 2,1 1,51-2,81

Mae com urgéncia 153 45 (29,4)

Associacao entre sintomas de maes e filhos.
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Tabela 5 - Associacdo de sintomas de incontinéncia na mae e de incontinéncia e
urgéncia nos filhos.

Filho Incon- Filho com
Variavel/ N tinente N(%) Urgéncia p RP IC
i () N(%)
Mé&e sem incontinéncia 724 88 (12,2) <0001 2,1 141-3,05
Mae incontinente 103 26 (25,2)
Mae sem incontinéncia 724 110 (15,2) <0001 19 135-271
Mae incontinente 103 30 (29,1)

Associacao entre sintomas de mées e filhos.
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6 DISCUSSAO

Este estudo sugeriu que maes com LUTS tém uma prevaléncia 2,1 vezes maior
de filhos com DTUI e que maes com bexiga hiperativa tém uma prevaléncia 2,6 maior.
Ao se avaliar a presenca de sintomas especificos de urgéncia e incontinéncia, ficou
evidente que méaes com sintomas de urgéncia e incontinéncia tém uma prevaléncia
2,1 vezes maior de filhos com os mesmos sintomas. Ao que se sabe, este é 0 primeiro
estudo a evidenciar a associagao entre a presenca de LUTS na mée e nos filhos, bem
como o0 impacto dessa associacdo em sintomas especificos de urgéncia e
incontinéncia. Apesar de a correlagéo ser positiva e estatisticamente significante, o
coeficiente de 0,260, fraco portanto, indica que este deve ser um problema

multifatorial, com outros fatores causais, podendo eles atuarem em sinergia.

A associacao entre a histéria de incontinéncia urinaria dos pais, quando eles
eram criancas, com esses sintomas no filho, foi estudada por Von Gontard et al. Num
estudo de coorte, foi aplicado um questionario em mais de 8.000 criancas de 7,5 anos
de idade, com perguntas sobre presenca de enurese e incontinéncia urinaria diurna.
Essas perguntas foram comparadas a respostas dadas pelos pais no momento da
gravidez. A prevaléncia de incontinéncia urinaria diurna encontrada foi de 7,8%, sendo
gue 1% tinha a forma severa. O risco de o filho ter incontinéncia diurna era de 2,6 a
3,3 vezes maior, se a mae teve incontinéncia diurna na infancia, e o risco aumentava,
se os sintomas da méae tivessem sido mais intensos?. Outros estudos demonstraram
gue a presenca de sintomas urinarios, durante a infancia, podem persistir até a fase
adulta. Fitzgerald et al., num estudo com mulheres de meia-idade, demonstraram que
frequéncia urinaria maior que sete episddios/dia, durante a infancia, era associada a
presenca de sintomas de urgéncia, na idade adulta (OR 1,9, 95% IC 1,3 -- 2.6, p <
0,001), que a nocturia na infancia era fortemente associada aos mesmos sintomas,
guando adulta (OR 2,3, 95% IC 1,5 — 3,5, p < 0,001), assim como a incontinéncia
urinaria na infancia se associava a presenca de urge-incontinéncia, na idade adulta
(OR 2,6, IC 95% 1,1 -- 5.9, p < 0,005)®9. Labrie et al. evidenciaram que méaes de
criangcas com bexiga hiperativa e disfungdo miccional eram mais associadas a
sintomas similares, quando crianga, e que 0S sintomas persistiram até a idade

adulta™. Diferentemente desses estudos anteriores, neste estudo populacional,
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avaliou-se a presenga de LUTS na mae e nos filhos, no mesmo momento,
minimizando o viés da memdéria. Os dados anteriores e os deste estudo reforcam a
ideia de que fatores genéticos e/ou ambientais também poderiam estar envolvidos na

génese da DTUL.

Os fatores hereditarios tém um papel importante na etiologia da enurese e vém
sendo estudados desde 1930, com énfase na genética molecular desde 1995(2),
Atualmente, sabe-se que os fatores genéticos sdo importantes, mas os fatores
somaticos e psicossociais também tém efeito modulador relevante. Em geral, a
enurese € transmitida via heranca autossémica dominante, com alta penetrancia de
90%, mas, em um terco dos casos, ocorre de forma esporadica e nao familiar®, O
risco de a crianca ter enurese é 5 a 7 vezes maior, se um dos pais teve enurese, e
11,3 vezes maior, se ambos tiveram ©). Esses dados ainda s&o pouco estudados para
criancas com LUTS, mas sabe-se que a hereditariedade pode ser também um fator

importante na sua etiologia ("3,

Wennberg et al. realizaram um estudo transversal populacional com gémeos
monozigoticos e dizigodticos, de 20 a 46 anos, cujo objetivo era estimar a prevaléncia
de incontinéncia urinaria, urgéncia e outros LUTS e avaliar o papel de fatores
genéticos e fatores ambientais em cada sintoma. Eles demonstraram no estudo que
LUTS séo mais frequentes em mulheres, com prevaléncia de 7% de incontinéncia e
9% de bexiga hiperativa versus 1% de incontinéncia e 5% de bexiga hiperativa em
homens. Demonstraram, também, que os efeitos genéticos (maior concordancia entre
gémeos monozigoticos do que entre dizigbticos) foram mais importantes para
sintomas de incontinéncia, polacidria e noctlria e menos importantes para sintomas
de urgéncia, indicando que efeitos ndo genéticos como treinamento miccional, habitos
de vida e nivel socioeconémico, comuns em membros da mesma familia, podem estar
envolvidos nos mecanismos causais da bexiga hiperativa®. Recentemente, foi
identificado que variagdes nos genes ZFP521, CIT e ADAMTS16 eram associadas a
incontinéncia urinaria de urgéncia, em mulheres pos-menopausadas, corroborando a

hipotese de que a hereditariedade é um fator associado a essa disfungdo 2.

Ao lado disso, duas comorbidades muito associadas a DTUI, constipacdo e

déficit de atencéo, também vém sendo relacionadas a historia familiar positiva. Assim



35

como na DTUI, a presenca de sintomas de TDAH tende a persistir na idade adulta®”),
e diferentes genes (SLC6A4, LPHN3)®® tém papel importante na sua etiologia,
sugerindo que TDAH é uma das desordens psiquiatricas com maior componente
genético®?). Estudos também tém demonstrado que a ocorréncia de constipacdo é
maior entre membros da mesma familia®®. Chan et al. encontraram prevaléncia de
constipacao, entre familiares de primeiro grau de pacientes constipados, de 16,4%
versus 9,1% nos controles, e a historia familiar de constipagéo foi associada a risco
aumentado com OR de 2,02, quando apenas um parente era afetado, e OR de 3,99,
quando pelo menos dois parentes eram constipados(®®. Tem sido observado também
que pacientes com varias sindromes hereditarias tém maior prevaléncia de
constipacao, incluindo a sindrome de Ochoa, que, além da constipacdo, apresenta
sintomas de LUTS e alteragbes faciais, podendo indicar uma influéncia genética
substancial na sua etiologia®7®). Poucos estudos sobre genomas e constipacéo
foram publicados, entre eles o de Garcia-Barcel6 et al., que estudaram 35 familias e
identificaram haver associacao entre constipacdo em criancas e alteracdes nos genes
TACR1, TACRS3, KIT e NOS162),

Entretanto, n&o se pode descartar a influéncia de fatores ambientais e sociais
na associagdo entre sintomas urinarios de maes e filhos. Criangcas com LUTS
poderiam reproduzir os modelos familiares de comportamento das maes. Habitos
dietéticos, acesso ao toalete, orientacdo miccional, ingestdo hidrica, fatores
relacionados a estresse e questdes culturais diversas podem também exercer

influéncia na génese de LUTS.

E muito importante diagnosticar e tratar os problemas miccionais na crianca,
pois podem evoluir para uma infec¢éo urinaria, refluxo vesicoureteral e até a faléncia
renal. Como as queixas miccionais diurnas das criangas sao, muitas vezes,
subvalorizadas ou desconhecidas pelos pais, que nem sempre acompanham de perto
a vida cotidiana diurna dos seus filhos, os médicos pediatras e urologistas devem estar
atentos aos fatores de risco da disfung&o miccional e devem investigar esses sintomas
em filhos e pais simultaneamente. Este estudo demonstrou, apos analise multivariada,
que sao fatores de risco independentes, para DTUI em criangas: sexo feminino,
enurese, constipacéo e mées com LUTS. Esses fatores devem ser levados em conta,

na investigagdo de LUTS em criangas.
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Limitacdes

Entre as limitacbes deste estudo, esta a nao investigacao do papel do pai,
como fator de risco para DTUI nos filhos. Sdo duas as principais razdes dessa
omissao: primeira, porque a frequéncia de DTUI, na vida adulta, € menor em homens
do que em mulheres; segunda, porque, por motivos préaticos e culturais, o pai € mais
dificilmente encontrado na companhia dos filhos. Outra limitacdo foi a néao
investigacdo do inicio dos sintomas maternos: se desde a infancia ou se adquiridos
posteriormente. Trata-se de um estudo transversal que, pela sua propria natureza,
nao permite comprovar a presenca fatores causais, apenas sugerir sua relacdo. E,
ainda, apesar da escolha aleatdria dos pacientes, neste estudo de campo, ndo se
descarta a possibilidade de que alguns informantes com LUTS possam ter sido
influenciados pela natureza do estudo e mais motivados a participar. Isso maximizaria
a prevaléncia encontrada, porém, certamente, teria pouco impacto na evidéncia de
associacdo encontrada. Ndo foram também avaliadas alteracdes psicologicas ou

psiquiatricas em maes e filhos nem constipacdo nas maes.

Perspectivas futuras

A avaliacao genética de mées e filhos com DTUI e o acompanhamento clinico
da familia podem ajudar a esclarecer o papel genético dessas questdes e a identificar
previamente esses individuos, para realizacdo de medidas de prevencao a ocorréncia
de sintomas do trato urinario, na fase adulta. A presenca de habitos miccionais
adquiridos, bem como o0 acesso ao toalete, a influéncia dietética e outros fatores

ambientais devem ser investigados.

Ha também a necessidade de se investigar a significancia dos sintomas na
infancia, como fator preditor de eventual disfuncdo urinaria na vida adulta, e
determinar se o tratamento da disfuncdo na infancia poderia alterar a prevaléncia de

uma eventual disfun¢éo na vida adulta.
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7 CONCLUSAO

Filhos de maes que apresentam sintomas tipicos de bexiga hiperativa
apresentam maior prevaléncia de DTUI e ha uma correlagdo positiva entre a
intensidade dos sintomas maternos e dos filhos. Essa correlacdo também € positiva
para sintomas isolados de urgéncia e incontinéncia. Sao fatores preditivos
independentes, para a presenca de DTUI nos filhos: sexo feminino, enurese,
constipacdo e maes com LUTS. A prevaléncia de DTUI em criancas e adolescentes
da comunidade foi de 9,1% e de bexiga hiperativa foi de 17,1%. Os LUTS mais
frequentes em criancas e adolescentes foram presenca de manobras de contencéo

de urina, urgéncia e incontinéncia. A prevaléncia de constipacéo foi de 10,9%.
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ANEXOS

Anexo | — Ficha de avaliacédo da crianca/adolescente

Avaliagao de Disfungdo do Trato Urindrio Inferior ( Questionario da
Crianga com ajuda da Mae)

Colégio:
[00] Publico
[01] Privado

Altura

_
I S I

DVSS ADAPTADO

Mais ou
Menos que a menos a Quase todo
Quase nunca metade do metade do tempo (5 a
DURANTE OS ULTIMOS 30 DIAS (2 a 3x por
" tempo (1 a 2x tempo (3 a 7x por
més)
por semana) 4x por semana)
semana)

1. Eu tenho molhado de xixi a minha roupa
durante o dia.

2. Quando me molho de xixi minha
cueca/calcinha fica ensopada.

3. Eu ndo fago coco todos os dias. Esse
problema de ndo fazer coc6 geralmente
acontece:

4. Eu tenho que fazer forga para fazer coco.

5. Eu sé vou a banheiro fazer xixi uma ou
duas vezes por dia. Esse problema de urinar
poucas vezes por dia geralmente acontece:

6. Eu seguro o xixi cruzando minhas pernas,
agachando ou dan¢ando.

7. Quando eu preciso fazer xixi, eu ndo
pOsso esperar.

8. Eu tenho que fazer forga para fazer xixi.

9. Quando eu fago xixi déi (nos ultimos 30
dias).
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10. Para os pais responderem:

Seu (a) filho (a) passou por alguma situagdo
estressante como as dos exemplos abaixo
nos ultimos 30 dias? Marque ao lado sim ou
nao.

- Bebé novo em

casa - Problemas em casa ()sim ( ) NAO
- Mudanga de .
(divércio/morte)
casa - Eventos especiais
- Mudanga de . -
escola (aniversario)
- Acidente/ferimento
- Problemas

- Outros
escolares- Abuso

(sexual/fisico)

CRITERIO ROMA 11l INFANTIL DE 4 A 18 ANOS

SIM | NAO

1. Duas ou menos evacuagdes no vaso sanitario por semana

2. Pelo menos um episddio de incontinéncia fecal por semana

3. Historia de postura retentiva ou retenc¢do voluntaria

4. Evacuagdes com dor ou esforgo intenso para eliminagao das fezes

5. Presenca de grande massa fecal no reto

6. Historia de fezes grandes que obstruem o vaso sanitario




ANEXO Il - QUESTIONARIO DA MAE
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Nome da mae:

Avaliagdo de Disfun¢ao do

Trato Urinario Inferior

Data:

Data de nascimento:

S S —

Questionario de Bexiga Hiperativa

INTERNATIONAL CONSULTATION ON INCONTINENCE - ICIQ-OAB

Quantas vezes vocé urina durante o
dia?

[00] 1 a 6 vezes [01] 7 a 8 vezes [02] 9 a 10 vezes [03] 11 a 12 vezes
[04] 13 vezes ou mais

O guanto isso incomoda vocé?

(nada)[ 1O [J1[J2[13[14[15[16[17[18([191[]10
(muito)

Quantas vezes, em média, vocé tém
gue se levantar durante a noite para
urinar?

[00] Nenhuma vez [01] uma vez [02] duas vezes [03]trés vezes
[04] quatro vezes ou mais

O quanto isso incomoda vocé?

(nada)[Jo[]1[12[B (14151617 [18[1]91[]10
(muito)

Vocé precisa se apressar para chegar
a0 vaso sanitario para urinar?

[00] Nunca [01] muito eventualmente [02] as vezes
[03] quase o tempo todo  [04] o tempo todo

O quanto isso incomoda vocé?

(nada)[Jo[J1[]12[13[14([15[16[17[18([]91[]10
(muito)

Ocorre perda de urina antes de
chegar ao vaso sanitario?

[00] Nunca [01] muito eventualmente [02] as vezes
[03] quase o tempo todo [04] o tempo todo

O quanto isso incomoda vocé?

(nada) [ JO[J21[12[13[14[15[16[17[18[191([]10
(muito)

Crianga ja foi a consulta médica por problema urinario? [01] Sim. [00] Nao
Crianga ja recebeu algum tratamento por problema urinario? [01] Sim. [00] Nao
Com quantos anos crianga deixou de usar fraldas?

Crianga tem diagndstico de doenga neuroldgica? [01] Sim. Qual? [00] Nao
Crianga faz xixi na cama? [01] Sim. Quantas vezes por semana? [00] Ndo
OUTROS DIAGNOSTICOS:




Cor da pele do seu filho

[00] Branca

[01] Preta

[02] Amarela

[03] Parda

[04] Indigena

(05) Nao desejo declarar

Escolaridade do chefe da familia

[04] Médio completo
[05] Superior incompleto
[06] Superior completo
[07] Mestrado completo
[08] Doutorado completo

[00] Analfabeto

[01] Fundamental incompleto
[02] Fundamental completo
[03] Médio incompleto

Vocé ja teve infecgdo urindria ou bacterilria assintomatica? [00] ndo [01] sim

Vocé teve infecgdo urindria ou bacterilria assintomatica na gravidez ? [00] ndo [01] sim
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Anexo llIl = Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

CEDIMI

. ~ o
Para assinatura da mae: S —

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

A senhora e seu filho(a) estdo sendo convidados para participar da pesquisa “Disfuncdo do
trato urinario inferior em escolares da cidade de Salvador”. Essa pesquisa tem como objetivos
avaliar a associacao entre Disfungdo do Trato Urinario Inferior (DTUI) e cor da pele, obesidade,
hereditariedade, constipacdo, nivel socioecondmico além da persisténcia de alteracdes
urinarias com a idade. Por favor, leia com bastante atencao e esclareca todas as duvidas com
a nossa equipe de pesquisadores, caso seja necessario.

Para participar da pesquisa a senhora e o(a) seu(ua) filho(a) responderdo, cada um, a um
guestionario. Para isso sera necessario cerca de 10 minutos. No exame fisico, seu filho serd
pesado e medido a altura em ambiente reservado.

O problema das alteragGes urindrias é importante, pois ela pode trazer prejuizos a saude fisica
e mental da crianca, estando relacionada com o desenvolvimento de problemas
comportamentais, infeccdes urindrias de repeticao e até insuficiéncia renal crénica no futuro.

A senhora e seu filho(a) serdo voluntarios e ndo terdo nenhuma espécie de 6nus ao participar
da pesquisa. Dada a vulnerabilidade da crianca, diagnosticd-la com DTUI pode resultar em
constrangimentos ou danos psicolégicos e sociais, e, apesar, de sempre existir a possibilidade
de quebra de sigilo de dados, a senhora tem o nosso compromisso de sigilo, confidencialidade
e anonimato, de acordo com as normas brasileiras, de todas as informacées coletadas, que
ficardo em posse do pesquisador, e, a qualquer etapa, poderd desistir de participar e retirar
seu consentimento. Nao sera publicado, em nenhum momento, informag¢des que possam te
identificar ou ao seu filho pois os dados serdao publicados de forma anénima. Os dados
coletados serao utilizados exclusivamente nesta pesquisa.

Por outro lado, o estudo trara beneficios ao disponibilizar e encaminhar, sem nenhum custo,
as criangcas com suspeita de DTUI a um servigo especializado de assisténcia integral, o Centro
de Disturbios Miccionais na Infancia (CEDIMI),a para complementacdo diagndstica e
tratamento, com apoio de médicos, assisténcia social, nutricao, fisioterapia, enfermagem e
psicologia, cobrindo possiveis agravos diretos ou indiretos ao individuo. Além disso, qualquer
indenizacdo que se faca necessaria serd fornecida pelo pesquisador de acordo com as leis e
resolucdes aplicaveis no Brasil.

Esclarecemos que esse termo é composto de duas vias de igual conteludo, sendo a primeira
para arquivamento pelo pesquisador, e a segunda sera entregue a senhora.
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Qualquer duvida, reclamacdo, sugestdo ou esclarecimento poderd ser dado pelo
pesquisador responsavel Dr. Ubirajara de Oliveira Barroso Filho — (071) 2108-4670.

Email: ubarroso@uol.com.br; CEDIMI — Endereco: Ambulatério Docente Assistencial da
Bahiana. Av. Dom Jodo VI, 275 — Brotas — Salvador — BA. CEP- 40290-000, Salvador — Ba. Site:
urologiapediatrica.com.br/cedimi/ . Telefone: (71) 3276-8215.
Em caso de dentncia, contactar o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal da Bahia - (71) 3283-5564 ou
cepfmb@ufba.br, Largo do Terreiro de Jesus, s/n. Centro Histérico, CEP 40.026-010 Salvador,
Bahia, Brasil.

Salvador, / /

Assinatura do participante convidado ou digital (no retangulo ao lado)

Assinatura do(a) pesquisador(a)

Assinatura da testemunha

Centro de Disturbios Miccionais na Infancia (CEDIMI)

Ambulatorio Docente Assitencial da Bahiana. Av. Dom Jodo VI, 275 — Brotas — Salvador — BA.
CEP- 40290-000, Salvador — Ba


mailto:ubarroso@uol.com.br
http://urologiapediatrica.com.br/cedimi/
mailto:cepfmb@ufba.br
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Anexo IV — Termo de Assentimento

Para assinatura da crianga m_ CEDIMI

| srooia ao: 4

BAHIANA —i

Termo de Assentimento EoeoLh DR MEDIGNA € SAUDE PUBLIOR

Vocé estd convidado a participar pesquisa “Disfun¢do do trato urindrio inferior em escolares
da cidade de Salvador”. Essa pesquisa tem como funcdo avaliar a associacdo entre cor da pele,
obesidade, hereditariedade, constipac¢do, nivel socioecondmico e a presenca de alteragdes
urinarias com a idade. Vocé ajudara sua mae a responder os questiondrios e serdo medidos e
pesados. O tempo previsto para responder aos questiondrios e para que vocé seja pesado e
medido serd de 15 minutos. Caso vocé nao queira mais participar da pesquisa, podera falar
com os pesquisadores para interromper, sem nenhum problema.

A disfuncdo do trato urinario inferior (DTUI) é um problema no aparelho urindrio que pode
fazer vocé urinar na roupa, ficar muito apertado, trazendo prejuizos a sua saude, estando
relacionada com o desenvolvimento de problemas de comportamento, vergonha, infecgcdes
na urina de repeticdo e outros problemas mais graves que podem comprometer sua saude e
qualidade de vida.

Vocé e sua familia ndo terdo nenhum custo ao participar da pesquisa. Caso vocé tenha
suspeita de DTUI, nds vamos te encaminhar a um servico especializado que fara o diagndstico
e ajudard a te curar (CEDIMI).

Temos o compromisso de que seus dados pessoais vao ser bem guardados com o pesquisador,
ndo serdo divulgados e vocé ndo sera identificado em lugar nenhum. Alguma perguntas
podem |lhe provocar vergonha e constrangimentos, mas no momento da entrevista somente
vocé e sua mae estardo presentes.

Esse termo é composto de duas vias de igual contelddo, sendo a primeira para arquivamento
pelo pesquisador, e a segunda sera entregue para voceé.

Qualquer duvida, reclamacdo, sugestdo ou esclarecimento poderd ser dado pelo pesquisador
responsavel Dr. Ubirajara de Oliveira Barroso Filho - (071) 2108-4670. Email:
ubarroso@uol.com.br; CEDIMI — Endereco: Ambulatdrio Docente Assistencial da Bahiana. Av.
Dom Jodo VI, 275 — Brotas — Salvador — BA. CEP- 40290-000, Salvador — Ba. Site:
urologiapediatrica.com.br/cedimi/ . Telefone: (71) 3276-8215.
Em caso de denuncia, contactar o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal da Bahia - (71) 3283-5564 ou

cepfmb@ufba.br, Largo do Terreiro de Jesus, s/n. Centro Histérico, CEP 40.026-010
Salvador, Bahia, Brasil.

Salvador, de de 2015

Assinatura da Crianga


mailto:ubarroso@uol.com.br
http://urologiapediatrica.com.br/cedimi/
mailto:cepfmb@ufba.br
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Anexo V - Graficos de Correlagcbes de Spearman entre escores DVSS e ICIQ-
OAB nas cidades de Juiz de Fora e Salvador

Grafico 1 - Correlacdo de Spearman entre escores DVSS dos filhos e ICIQ-OAB das maes
nos parcipantes da cidade de Juiz de Fora
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Gréafico 2 - Correlacdo de Spearman entre escores DVSS dos filhos e ICIQ-OAB das maes
nos parcipantes da cidade de Salvador
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