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RESUMO

Varzim CAB. Analise funcional das glandulas paratiredides em pacientes com litiase
urinéria[dissertagdo]. Sao Paulo: Curso de Pés-Graduagdo em Ciéncias da Saude do Hospital

Helidpolis; 2008. 54p.

Introducéo: As glandulas paratiredides sao responsaveis pela produgéo de paratorménio e uma
das diversas fungOes é realizar a absorgao intestinal do calcio obtido através da dieta. Quando
ocorre uma produgao aumentada de paratorménio, hd um aumento da concentragédo sérica de
calcio podendo resultar na formacéo de calculos urinarios. Objetivo: Realizar analise funcional
das glandulas paratiredides (GP) nos pacientes com litiase urinaria. Casuistica e método: Foi
realizado estudo observacional e prospectivo em uma populagdo composta por 135 individuos
com diagndstico de litiase urinaria confirmado através de anamnese, exame fisico e exames
radiolégicos  (urografia excretora, radiografia simples de abdome ou tomografia
computadorizada). A avaliagdo funcional das GP foi realizada através da mensuragédo sérica de
paratorménio (PTH), calcio e fosfato ionizados e anéalise da excregao urinéria de calcio, em urina
de 24 horas. A comparagao entre os valores de PTH e as variaveis do estudo foi obtida por meio
de correlagdes, em outros casos o coeficiente de correlagdo de Pearson (r), e o teste ndo
paramétrico do qui-quadrado, Resultados: Amostra composta por 52,6% (n=71) de homens
e 47,4% (n=64) de mulheres, com média de idade de 44 anos para os homens e 40 para as
mulheres. Dentre os examinados, 99,3% (n=134) apresentaram litiase radiopaca e apenas 1
paciente apresentou litiase radiotransparente (0,7%). Representatividade de 94,1% (n=129) da
etnia branca, negros 5,2% (n=5) e amarelos em 0,7 % (n=1). O lado esquerdo foi 0 mais
acometido neste estudo com 43,7% (n=59) dos casos, 32,6% (n=44) no lado direito e indice de
23,7% (n=32) bilateralmente. Obtivemos a incidéncia de 11,1% de individuos com PTH elevado,
assim como a existéncia de correlagédo significativa entre os niveis de PTH e o numero de
familiares com estéria de calculos (p= 0,030) e o nimero de calculos no episodio estudado
(p=0,011). Concluséo: Incidéncia aumentada de PTH elevado (11,1 %) na amostra de

portadores de nefrolitiase foi mais elevada que a apresentada na literatura.



ABSTRACT

Varzim CAB. Functional analysis of parathyroid glands in patients with urinary lithiasis. Séo

Paulo: Curso de Pés-Graduagao em Ciéncias da Saude do Hospital Heliopolis; 2008, 54p.

Introduction: The parathyroid glands are responsible for parathyroid hormone secretion and
related to the calcium absorvation through the diet. The increase hormone production can result
in hypercalcemia and formation of urinary lithiasis. Objective: To analyse the parathyroid glands
function in patients with urinary lithiasis. Causuist and method: An observational and
prospective study in a population composed by 135 patients with urinary lithiasis. The diagnostic
was confirmed by anamnesis, physical and radiological examination; excretory urography, simple
abdomen X radiography or tomography. The parathyroid glands functional avaliation was realized
through the mensuration of serum parathyroid hormone (PTH), calcium and phosphate ionized
and urinary calcium excretion analysis in 24 hours urine. Results: The patients are composed of
52, 6% (n=71) of men and 47,4% (n=64) of women, with 44 years old average age for men and
40 years old for women. One hundred and thirty four patients (99,3%) showed lithiasis visible in
radiography and only one (0,7%), can't see in the radiography. Representativity of 94,1%
(n=129) from white ethnic group, black 5,2% (n=5) and oriental in 0,7% (n=1). The left side was
the most involved in this study, with 43,7% (n=59) in this situation, 32.6% (n=44) in the right side
and an rate of 23,7% (n=32) get it in both sides. It was achieved the incidence of 11,1% of
patients with elevated PTH, there is a class alliance between PTH level and the number of relatives
with calculation history (p=0,030) and the calculation number in the case research (p=0,011).
Conclusion: Elevated incidence of high levels of PTH ( 11,1%) was observed in patients with

urinary lithiasis.
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INTRODUCAO



1. Introdugéo

As glandulas paratiredides (GP) sdo estruturas anatébmicas localizadas posteriormente
a glandula tire6ide, geralmente em numero de quatro, sendo duas superiores e duas inferiores.
Seu desenvolvimento esta intimamente relacionado a formagdo da glandula tiredide. S&o
responsaveis pela produgdo de paratorménio, o qual tem a fun¢do de realizar a absorgéo
intestinal do calcio obtido através da dieta, transferindo-o para a corrente sanguinea. Quando
ocorre uma produgdo aumentada de paratorménio (PTH), desencadeiam-se alteragbes em

cascata que vao culminar, entre outras situagdes clinicas, com a formagao de calculos urinarios.

Chama-se de hiperparatireoidismo a situagdo em que ocorre a producdo aumentada de
PTH, classificado como priméario quando ocorre 0 aumento descontrolado na formagéo de PTH
associado a um estado hipercalcemia (Park; Pearle, 2007). Historicamente casos de
hiperparatireocidismo priméario (HPP) s6 eram diagnosticados quando os individuos apresentavam
alguma complicagéo clinica, resultado da hipercalcemia, como célica nefrética, fraturas dsseas e

nefrocalcinose.

Pearle, Lotan (2007) relataram que a nefrolitiase é uma situag@o bastante comum
devido as mudangas comportamentais e alimentares das populagdes que se tornam cada vez
mais ocidentalizadas. Apresenta incidéncia maior nos individuos caucasianos e do sexo
masculino (10%) e menor entre as mulheres negras (1%). A faixa etaria mais acometida é acima
de 20 anos, com pico de incidéncia entre 30 e 40 anos, a qual permaneceu estavel durante as
ultimas duas décadas. Seus portadores sofrem perdas incalculaveis, tanto no ambito financeiro
quanto psicolégico, pois se trata de uma populagdo economicamente ativa. Outro dado

importante € que esta doenca afeta quase 5% da populagéo dos paises industrializados.



A grande maioria dos célculos urinarios é de natureza calcarea, responsavel por 82%
de todos os calculos existentes, e classificada conforme a presenca de substancias prevalentes,
como oxalato de célcio (60%), fosfato de calcio (20%) e brushita (2%) conforme salientado por

Barata (1999).

Hess e Kok (1996) publicaram em artigo que, para ocorrer a formagdo do célculo
urinério, que sdo de origem calcarea, é necessario presengca de um estado organico de
hipercalcemia, e a causa mais comum desta desordem sistémica é o hiperparatirecidismo
primario, situacdo esta responsavel por 80 a 85% dos individuos portadores de tumores das

gléndulas paratiredides.

Abdel-Halim (1986) descreveu que a histdria natural desta doencga é caracterizada por
ser na maioria das vezes assintomatica, 80% dos casos. Poucos pacientes apresentam
progressdo da doenca, a qual se define como aumento exagerado do calcio sérico e/ou urinario,
disfungéo renal ou nefrocalcinose e quadro clinico de osteopenia severa. Desta forma torna-se
indispensavel que os individuos com nefrolitiase sejam triados para alteragdes do metabolismo

do calcio.



OBJETIVOS



2 Objetivos

Numa populagéo portadora de litiase urinaria:
(1) Analisar os niveis de PTH;

(2) Correlacionar os niveis de PTH com dados demogréficos e de historia clinica.



REVISAO DA LITERATURA



3 Revisdo da literatura

A formacg&o de um calculo urinario, segundo a descrigdo realizada por Barata (1999), é
o resultado de uma combinagao de fatores presentes na urina, caracterizada por ser uma solugéo
saturada contendo agua, sais minerais € inibidores da cristalizagao, como o citrato, o pirofosfato,
0 magnésio, as macromoléculas e as glicoproteinas, entre as quais estdo a nefrocalcina e a

proteina Tamm-Horsfall.

A saturacéo urinéria € um fator indispenséavel para o desenvolvimento e crescimento do
calculo urinario. Ha fatores auxiliam no processo de litogénese, como a diminui¢&o dos inibidores
de cristalizagéo, retencao de particulas de pequenos cristais e 0 aumento do material orgénico
necessario a formagao de uma matriz organica. A saturagao pode ocorrer devido a diminui¢ao do

volume urinario ou aumento dos sais minerais na urina.

Os resultados dos estudos epidemioldgicos publicados por Pearle, Lotan (2007),
apresentam uma incidéncia aumentada de litiase urinaria em regides quentes, aridas ou secas,

assim como nos climas montanhosos, desérticos e tropicais.

Barata (1999) e Santos e Varzim (2008) descreveram que a retengdo de pequenos
cristais nos tbulos coletores das papilas renais tem sido responsavel pela formagao dos calculos
urinérios. A matriz de um calculo é imprescindivel para seu desenvolvimento e crescimento,
sendo constituida por uma elevada porcentagem de mucoproteinas, glicosaminoglicanos ou até

mesmo um corpo estranho.

A grande maioria dos célculos urinarios é de natureza calcarea, responsavel por 82%

de todos os calculos existentes, classificada conforme a presenca de substancias prevalentes,



como oxalato de célcio (60%), fosfato de calcio (20%) e brushita (2%), conforme salientado por

Barata (1999).

Um dos fatores etiolégicos para sua formagédo € a presenga de hipercalcidria, que é a
principal anormalidade metabolica presente nos individuos formadores de calculos (Barata, 1999;

Netto Jr; Wroclawski, 2000; Park; Pearle, 2007).

A hipercalciuria, conforme citagéo realizada por Parks, Coe (1986), Barata (1999), Park,
Pearle (2007), Curhan (2007) é a presenga de excrec¢ao urinaria de calcio maior ou igual a 200
mg na urina de 24 horas, e pode ser classificada segundo sua origem em absortiva, reabsortiva
(renal) e ressorptiva. Outra definicdo aceita é a eliminacdo urinaria maior que 4mg/kg/dia ou

maior que 7mmol/dia e 6mmol/dia, para homens e mulheres respectivamente.

A hipercalciuria absortiva é caracterizada pela excessiva absorcao intestinal de calcio.
O calcio absorvido passa a corrente sanguinea deprimindo a producdo de PTH, ocasionando a
diminuigdo da absorgéo renal de calcio. Com isso, grandes quantidades de céalcio séo eliminadas
pelos rins, resultando em hipercalciuria mantendo o calcio plasmatico normal, conforme

apresentado por Pak et al. (1980).

A hipercalciuria reabsortiva ou renal, & ocasionada por um defeito na reabsorgéo tubular
renal de calcio permitindo a sua perda. Esta situag@o estimula as glandulas paratiredides a
secretarem maior quantidade de paratorménio, causando um aumento na produgdo de 1,25
diidroxivitamina D e a absor¢do intestinal de calcio para manter os niveis séricos de calcio.

Caracteriza-se por ser uma entidade rara.

A hipercalciuria de origem ressorptiva € caracterizada por apresentar um defeito
primario que estd localizado nas glandulas paratireides hiperfuncionantes. A produgéo
exagerada de PTH, resultando na maior ressorpgao de calcio dos 0ssos, transferindo-o para a

corrente sanguinea. O nivel sérico de paratormdnio elevado também estimula a produgéo de 1,25



diidroxivitamina D, aumentando a absorgéo intestinal de célcio e contribuindo para hipercalcemia.
O sistema excretor renal tenta compensar esta situagdo eliminando grandes quantidades de
calcio e fosforo através da urina, mas mesmo assim a hipercalcemia e a hipofosfatemia

permanecem (Pak et al., 1980; Pearle; Lotan, 2007; Park; Pearle, 2007).

Netto Jr, Wroclawski (2000) e Stamelou, Francis, Jones, Nyberg, Curhan (2003)
afirmaram que a nefrolitiase € uma situagéo bastante comum devido as mudangas alimentares,
resultando em aumento do nimero de casos. Seu acometimento apresenta grande variagéo
quanto a idade, sexo e raga, incidindo com maior freqiiéncia nos individuos caucasianos e do
sexo masculino (10%) e em menor entre as mulheres negras (1%). Afeta aproximadamente 5%

da populagao de paises industrializados.

A nefrolitiase € caracterizada por ser uma desordem sistémica estabelecendo um
estado de hipercalcemia. Na vigéncia deste estado, uma possivel causa é hiperparatireoidismo
primario, responsavel por  acometer de 80 a 85% dos portadores de tumores das
paratiredides e que este diagnéstico pode acometer de 1,5 a 5 % os individuos portadores de
litiase urinaria, quando corretamente avaliados, conforme as publicagdes de D’Angelo et
al.(1997), Lumachi et al. (2000), Pearle, Lotan (2007), Park, Pearle (2007) e Brikowski et

al.(2008).

O diagnéstico de litiase urinaria ndo deixa duvidas quando estamos frente ao individuo
sintomatico, embora muitos calculos sejam eliminados espontaneamente, muitos sao
sintomaticos. Para diagnosticar um caso de litiase urinéria, temos de analisar sua queixa, historia
clinica, além de evidenciar os fatores de risco para litogénese, como histéria familiar, habitos
alimentares e comportamentais que podem servir predispondo a litogénese, auxiliados também
pelos exames radiologicos que atuam como complementares a hipétese diagnéstica. Através da

andlise ultrasonografica, radiografia simples de abdome, urografia excretora, tomografia



computadorizada, ressonancia magnética, pielografia ascendente e exame laboratorial,
evidenciando a presenca de hematuria em exame de urina |, conforme relato de Pearle, Lotan

(2007).

Os individuos com litiase urinéria e diagndstico de hiperparatireoidismo primério séo
caracterizados pela secre¢do inapropriada de PTH, em contraste com o aumento da secregao
deste hormdnio como uma resposta apropriada frente a um estado organico de hipocalcemia,

chamada de hiperparatireoidismo secundario, descrito por Anmad, Hammond ( 2004).

Dois genes tém sido relacionados com adenomas esporadicos da paratiredide. De 20 a
40% destes adenomas apresentam uma superexpressao do oncogene D1/PRAD1 comandando a
proliferacdo da glandula paratiredide. Em poucos casos ocorre ativagdo do D1/PRAD1, resultado
do rearranjo genético no cromossomo 11. Mais comumente ha aumento secundério da secregao
do D1/PRAD1, resultado de algum outro defeito na produgéo do oncogene, dados publicados por
Rosemberg, Kim, Shows, Kronenberg, Arnold (1991) e Arnold, Shattuck, Mallya, Krebs, Costa,
Gallagher, Wild, Saucier (2002). O gene defeituoso ndo tem sido encontrado na maioria das
vezes. O gene receptor de célcio foi tido como um candidato as alteragbes genéticas, pois a
reducdo de sua expressao foi secundéria a outro defeito genético ainda que esta reducdo possa

ser a chave da proliferagé&o celular, conforme Hosokawa, Pollak, Brown, Arnold (1995).

A producdo aumentada de PTH causa alteragdes decorrentes da hipercalcemia,
hipofosfatemia, perda da cortical 6ssea, hipercalciria e varias sequelas clinicas que acarretam
os estados de hipercalcemia crénica. O hiperparatireoidismo primario apresenta como resultado
da hipersecrecao de um adenoma solitario em 88,9% dos casos, 5,74% ocorre devido agéo de
adenoma multiplo, 4,14% por adenomas bilaterais e menos e 0,74% a carcinoma de
paratiredides, conforme dados publicados por Hollenbeak, Stack Jr (2005) e Pearle, Lotan

(2007).



Com o aumento da secre¢ao de PTH ocorre a reabsorgao renal de célcio, a ressorpgéao
dssea e 0 aumento da absor¢ao intestinal de cacio, em decorréncia de uma maior sintese de 1,25
diidroxivitamina D (Reeve; Hesp; Veall, 1974; Kaplan; Haussler; Deftos, 1977; Park; Pearle,
2007). Nestes casos a dieta rica em calcio contribui para o estado hipercalcémico, mas nao &
considerado o principal responsavel por sua manutengéo, pois a hipercalcemia e a hipercalcitria
permanecem mesmo durante o jejum, da mesma forma que a deplecao de fosforo pode manter a
hipercalcemia e a hipercalciuria nos estados de restricdo alimentar de calcio, conforme descrito

por D’Angelo et al. (1997) e Pronove et al.(1961).

Os calculos urinarios, na nefrolitiase secundaria ao hiperparatireoidismo, s&o
compostos por oxalato de calcio, fosfato de célcio e brushita, e uma mistura de todos estes
cristais também pode ser encontrada. Os episodios de litiase s@o recorrentes e geralmente
bilaterais. A calcifica¢cdo do parénquima renal, a nefrocalcinose, é uma situagdo incomum nos
casos de hiperparatireoidismo primario, com incidéncia de 5 a 10%, conforme publicagéo de

Bandeira, Griz Caldas, Macedo, Bandeira (1988) e Dyer, Chen, Zagoria (1998).

Historicamente casos de hiperparatireoidismo primario sé eram diagnosticados quando
os individuos apresentavam alguma complicagdo clinica deste estado de hipercalciuria, como
colica nefrética e fraturas dsseas. A historia natural desta doenga é caracterizada por ser na
maioria das vezes assintomatica (80%) e de compreensdo ainda ndo completamente
estabelecida. Poucos pacientes apresentam progressdo da doenca, a qual se define como
aumento exagerado do calcio sérico e/ou urinario, disfungdo renal ou nefrocalcinose e quadro

clinico de osteopenia intensa, segundo descri¢éo feita por Park , Pearle (2007).

Ha associacdo com hipertensdo arterial, hiperuricemia, intolerancia a glicose,
sindromes psiquiatricas consistindo em depressao, confusédo mental e hiper-reflexia profunda em

até 3% dos casos, conforme citado por Bandeira, Griz (1988).



A nefrolitiase, de um modo geral, acomete de 18 a 80% dos portadores de
hiperparatirecidismo, segundo a publicagio realizada por D’Angelo et al. (1997) , Moe
(2006) e Alvarez-Arroyo, Traba, Rapado, de la Piedra (1992), e somente 1,8 a 7% dentre todos
os individuos portadores de litiase renal, quando analisados, apresentam aumento dos niveis
séricos de PTH caracterizando o estado de hiperparatireoidismo primario, conforme publicado
por Pearle, Lotan (2007) e Brikowisk et al. (2008) . O diagnostico laboratorial do
hiperparatirecidismo primario € realizado através da evidéncia de niveis séricos elevados de
calcio (> 10,4 mg/dl), juntamente com a observagdo do aumento paratorménio, segundo
apresentado por Heath, Hodgson, Kennedy (1980). Para a definicdo do estado de hipercalcemia,

devemos analisar se 0 aumento do calcio sérico ocorre com a fragéo ionizada.



CASUISTICA E METODO



4. Casuistica e Método

4.1 Casuistica

A populagdo estudada foi composta por 135 (cento e trinta e cinco) individuos
encaminhados dos diversos postos de atendimento das Unidades Basicas de Saude do municipio
de Campinas-SP, para serem avaliados no ambulatério de Urologia do HMCP/PUC-Campinas, entre

a segunda quinzena de outubro e dezembro de 2007.

Todos os 135 individuos incluidos no estudo apresentavam diagnostico de litiase

urinaria. A amostra foi composta por 71 homens e 64 mulheres.

4.2 Método

O modelo de estudo utilizado foi observacional e prospectivo. Esse trabalho nao teve
patrocinio de nenhuma entidade publica ou privada, porém todos os exames foram realizados pelo
Sistema Unico de Salde através de convénio de prestacdo de servicos com o Hospital e
Maternidade Celso Pierro da Pontificia Universidade Catolica de Campinas ( HMCP/PUC-
Campinas). Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Pontificia

Universidade Catolica de Campinas, sob o numero 587/07.

Foram obtidas as informagdes de pacientes que receberam atendimento inicial e foram
acompanhados ambulatorialmente, sempre pelo mesmo médico-pesquisador, durante todo o

periodo do estudo.



A confirmacéo diagnostica da litiase urinaria foi obtida através da anamnese, exame fisico e
exames radioldgicos como urografia excretora, radiografia simples de abdome ou tomografia
computadorizada. A propedéutica por imagem foi feita no setor de radiologia do HMCP/PUC-
Campinas, de acordo com a doenga investigada, foram utilizados exames radiologicos como
radiografia simples de abdome, ultra-sonografia de rins e vias urinarias, urografia excretora e/ou

tomografia computadorizada.

A avaliagdo funcional das glandulas paratiredides foi realizada através da mensuragao
sérica de paratorménio, célcio e fosfato ionizados, completando-se com a analise da excrecao
urinéria de calcio, em urina de 24 horas. Foram respeitados todos os critérios para uma analise
fidedigna quanto a coleta, transporte e conservagdo do sangue em temperaturas adequadas, assim
como foram respeitadas as especificagbes para correta conservagdo dos reagentes utilizados.
Houve também, permissdo através da assinatura do consentimento informado por parte dos
pacientes, como forma de expressar autorizagdo para utilizacdo dos dados obtidos por esta

pesquisa para posterior publicagéo.

As coletas, com excec¢do da urina de 24 horas, foram realizadas nas dependéncias do
laboratério de analises clinicas do HMCP/PUC-Campinas, sempre no periodo matutino, entre 7 ¢ 9
h, os materiais acondicionados em condi¢des ideais até serem analisados, procedimento ocorrido
sempre no mesmo dia, durante o periodo vespertino. Todos os exames complementares do estudo
foram realizados ambulatorialmente, isto €, nenhum destes exames foi realizado durante episddio

doloroso agudo.

Os valores de referéncia utilizados neste estudo foram (a) PTH = 15 a 65 pg/ml, (b) calcio
ionizado = 1,15 a 1,32 mmol/l, (c) fosfato = 2,7 a 4,5 mg/dI, (d) calcio em urina 24 horas = 100 a

320 mg/24 h.



4.3 Método estatistico

A estatistica descritiva foi contemplada com a apresentacdo de tabelas de freqiiéncia

absoluta e relativa de todas as variaveis do estudo e gréficos ilustrativos desta distribuicéo.

A comparagéo entre os valores de paratorménio (PTH) e as variaveis do estudo foi
obtida por meio de correlagdes. Para as situagdes com variaveis independentes nominais foi
utilizado o coeficiente de correlagdo de Spearman (rho) e para as variaveis numeéricas
continuas utilizou-se o coeficiente de correlagdo de Pearson (r). Foi utilizado o teste
ndo paramétrico do qui-quadrado para a avaliagdo da associagé@o entre a classificagdo do
valor de PTH e idade do inicio dos sintomas, numero de episddios anteriores, nimero de

calculos por episodio e dados da histdria familiar de calculose.

Em todas as situagdes foi considerado o nivel de significancia de 5% (p< 0,05) para
rejeicdo da hipétese de igualdade entre os grupos estudados. Todas as analises estatisticas
foram feitas utilizando o software SPSS®, versdo 13.0 para Windows (SPSS Inc., Chicago -

USA).

4.4 Caracterizacao da amostra

Foram incluidos 135 portadores de calculo renal, sendo a amostra composta por 71
homens (52,6%) e 64 mulheres (47,4%) com média de idade de 42 anos e desvio-padrao de 12
anos. Nao foram observadas diferencas entre as médias de idade no sexo masculino e feminino

(44 £ 12 anos versus 40 = 11 anos; p = 0,075).

Em relagéo a etnia a composi¢éo da amostra foi de maioria branca (n=129; 94,1%) com
numero limitado de negros (n=5;5,2%) e amarelos (n=1; 0,7%). Ao exame radiolégico 134 casos

(99,3%) eram radiopacos e apenas 1 (0,7%) mostrou-se transparente.



RESULTADOS



5. Resultados

A tabela 1 apresenta as caracteristicas de localizagdo, lateralidade, tamanho e

quantidade dos calculos urinarios, na amostra estudada.

Tabela 1 - Distribuicao das freqliéncias das caracteristicas dos calculos urinarios,

na amostra estudada.
Frequéncia
Variavel Categoria
Absoluta Relativa
Localizacdo Rim 110 81,5%
Ureter 20 14,8%
Ambos 5 3,7%
Posicdo Calice superior 5 3,8%
Calice médio 26 19,5%
Calice inferior 23 17,3%
Calice médio/inferior 11 8,3%
Célice médio/superior 7 5,3%
Todos os célices 2 1,5%
Calice/ureter 4 3,0%
Pelve 20 15,0%
Ureter 26 19,5%
Pelve/ureter 9 6,8%
Lateralidade Direita 44 32,6
Esquerda 59 43,7
Bilateral 32 23,7
Tamanho <1,0cm 80 59,3%
de1,1a2,0cm 35 25,9%
>2.1cm 20 14,8%
n° de calculos 1 105 77,8%
2 13 9,6%
3 7 5,2%
mais de 3 10 7,4%




Observa-se uma preponderancia de calculos renais com distribuicdo concentrada em
calice, pelve e ureter. A maior freqiiéncia foi de calculos Unicos, a esquerda e com tamanhos
menores do que 1,0 cm.

A tabela 2 apresenta os dados relacionados a histéria pregressa da doenca, histdria

familiar e antecedentes pessoais.

Tabela 2 - Distribuicdo das frequiéncias das caracteristicas de historia familiar e
antecedentes pessoais, na amostra estudada.

Freguéncia
Variavel Categoria
Absoluta Relativa
Historia familiar Sim 64 47,4%
Néo 71 52,6%
n° familiares afetados 1 48 67,6%
2 13 18,3%
mais de 2 10 14,1%
Episddios anteriores 0 4 3,0%
1a4 66 48,9%
5a8 49 36,3%
10a13 16 11,9%
Primeiro episodio 0a12 31 23,0%
(meses) 13a60 38 28,1%
61a120 13 9,6%
121 a 240 21 15,6%
+ de 240 9 6,7%
Medidas preventivas Sim 5 3,7%
Nao 130 96,3%
Tratamento anterior Sim 20 14,8%
Né&o 115 85,2%

Observa-se historia familiar presente em 47% dos casos com pelo menos um familiar
afetado. O nimero de episddios anteriores de calculo foi elevado com manifestagao precoce da

doenca e sem relagdo com antecedentes pessoais ou medidas preventivas.



Na tabela 3 encontra-se a distribuicdo dos valores laboratoriais obtidos durante o

episodio de calculo estudado. A figura 1 demonstra graficamente a distribuicdo dos pardmetros

[aboratoriais.

Tabela 3 - Distribuicdo dos valores da avaliagcdo laboratorial e infeccéo urinéria,

na amostra estudada.
Freguéncia
Variavel Categoria
Absoluta Relativa
Infecgdo urinaria Presente 55 40,7%
Ausente 80 59,3%
Paratorménio Diminuido 3 2,2%
Normal 105 77,8%
Elevado 15 11,1%
N&o avaliado 12 8,9%
Calcio ionizado Diminuido 0 0,0%
Normal 119 88,1%
Elevado 2 1,5%
N&o avaliado 14 10,4%
Fosforo Diminuido 5 3,7%
Normal 118 87,4%
Elevado 0 0,0%
Nao avaliado 12 8,9%
Calcio urinario Normal 85 63,0%
Limitrofe 33 24,4%
Elevado 4 3,0%

Em relagdo ao tratamento realizado antes do inicio da pesquisa, observou-se que

apenas 20 (14,8%) casos foram tratados durante o episodio. A principal modalidade de

tratamento foi a litotripsia extracorpérea (LECO) com 8 casos (40%), seguida da cirurgia com 7

casos (35%). Em 5 casos (25%) foram realizados os dois procedimentos.



As figuras 2 a 6 apresentam as dispersdes e correlagbes do PTH com as variaveis de

estudo.



R2=0,0184
p=0,134

R?=0,0159
p=0,165




rho =- 0,043
p=0,639

rho = 0,193
p=0,030




rho = 0,065
p=0473

rho = 0,228
p=0,011




Observa-se que nao foram obtidas correlagdes entre os niveis séricos de PTH e idade
(R2=10,0184; p = 0,134), tamanho dos célculos (R? = 0,0159; p = 0,165), numero de episddios
anteriores (rho =-0,043; p =0,639) e intervalo de idade do primeiro episddios de calculo (rho =
0,045; p = 0,473). Houve correlagao positiva significativa entre os niveis de PTH e o nimero de
familiares com estdria de calculos (rho = 0,193; p = 0,030) e o numero de célculos no episddio

estudado (rho = 0,228; p = 0,011).

As tabelas 4 e 5 mostram a distribuicdo dos niveis de PTH, classificados de acordo com
os valores de referéncia do método, de acordo com o nimero de episddios anteriores, tempo
decorrido do primeiro episodio, numero de calculos e histéria familiar de célculo. Houve diferenga
significativa na distribuicdo de PTH elevado apenas em relagdo ao numero de familiares com

calculose com quantidade maior de PTH elevado no grupo com mais de dois familiares afetados.

Tabela 4 - distribuicdo da classificacdo dos niveis de PTH, de acordo com valores de referéncia
do método, segundo a idade de inicio, n° de calculos e episédios.

Nivel de PTH
Variavel Categoria Normal Elevado Total p
n (%) n (%)
0a12 23(85,2) 4(14,8) 27 0,637
L 13260 33(94,3 2(5,7 35
Idade de inicio do quadro 613120 1 §91 7; 1 28 3; 19
(meses) 1212240  22(846)  4(154) 26
+de 240 19 (82,6) 4(17,4) 23
N° de episddios anteriores 9 o1u + g; gggg; g Eh‘g; 4713 0.778
o A ot 1 86 (89,6) 10 (10,4) 96 0,317
N" de caloulos 20u+ 22(815)  5(18,5) 27




Tabela 5 - distribuicdo da classificagdo dos niveis de PTH, de acordo com valores de referéncia
do método, segundo a histéria familiar de calculos.

Nivel de PTH
Variavel Categoria Normal Elevado Total p
n (%) n (%)
Histéria familiar Sim 55(93,2) 4(6,8) 59 0,078
N&o 53 (82,8) 11(17,2) 64
. 1 38(90,5) 4(9,5) 42 0,037
0]
N° de familiares afetados 90U + 15 (68.2) 7(319) 29




DISCUSSAQ



6 Discussao

Dentre os trabalhos encontrados na literatura mundial, a populagdo acometida e
principalmente a idade dos portadores de litiase urinaria foram congruentes, semelhantes aos
dados apresentados anteriormente, conforme os dados apresentados por Johnson, Wilson,
O’Fallon,Malek, Kurland (1979), Hiatt, Dalles, Friedman, Hunkeler (1982) Curhan, Willet, Rimm,

Stampfer (1993) e Curhan, Willet, Speizer, Spiegelman, Stampfer (1997).

Demirkesen, Onal, Tansu, Altintas, Yalcin, Oner (2006) apresentaram os resultados de
seu ensaio, no qual em 49,7% dos casos de litiase urinaria localizavam-se na pelve renal,
33,1% no calice inferior e 17,2% no célice médio e superior, com maior acometimento do lado
direito dos individuos estudados, com 52,5% dos casos, e o lado esquerdo com 47,5%. Neste
estudo foi encontrado litiase em maior freqiéncia a esquerda, com 43,7% dos casos
(bilateralidade de 23,7%), e maior presenga dos célculos no célice médio, com 19,5% dos casos
estudados, frente a 17,2 % apresentado por Demirkesen et al. (2006). Realizando uma
comparagao entre o tamanho dos calculos podemos aventar a hipdtese de que quanto maior o

seu didmetro, maior sera a chance do mesmo estar localizado na pelve renal.

Neste estudo ndo foram observadas correlagdes entre os niveis séricos de PTH e
idade (p=0,134), nem com o tamanho dos calculos (p = 0,165), nimero de episddios anteriores
(p =0,639) e intervalo de idade do primeiro episodios de calculo (p = 0,473), mas apresentou a
existéncia de correlagdo significativa entre os niveis de PTH e o numero de familiares com
histéria de litiase (p=0,030) e o numero de célculos apresentados no episddio estudado

(p=0,011).

O diagndstico do hiperparatireoidismo primario aqui citado por Park, Pearle (2007), como

sendo um aumento desordenado da secregdo de paratorménio associado a um aumento



concomitante do calcio sérico. Mas, conforme apresentado por Ayturk, Gursoy, Bascil Tutuncu,
Ertugrul, Guvener Demirag (2006) atualmente existe uma nova variante, denominada
hiperparatirecidismo  assintomatico, também  conhecido como hiperparatirecidismo
normocalcémico, em que os individuos apresentam elevados niveis de paratorménio e nivel
sérico normal de calcio que, em seu ensaio, correspondeu a 32,8% dos individuos analisados, 0s
quais apresentaram as maiores taxas de familiares diabéticos. Conforme este mesmo autor, ha
discussdo quanto ao modo de tratamento, pois ndo ha estudos sobre a histdria natural da
doenga, principalmente nos casos de individuos assintomaticos. Todos estes conceitos mais
atuais foram levados em consideragao para classificar, os individuos participantes deste ensaio,

como portadores de HPP.

O diagnéstico de HPP era suspeitado apenas quando ocorria alguma complicagao
clinica desta enfermidade, como a osteite fibrosa cistica, a nefrolitiase e a nefrocalcinose.
Atualmente, o diagndstico é realizado através da avaliagdo bioquimica, pois grande parte
dos pacientes sao assintomaticos, conforme relatado  por Evan,
Coe, Lingeman, Worcester (2005). Estes mesmos autores publicaram que 20% dos portadores
de HPP irdo desenvolver nefrolitiase, taxa semelhante a apresentada por Stanbury,
Lumb, Nicholson (1960), os quais encontraram uma incidéncia de 30%, podendo alcangar até

40%, segundo Alvarez-Arroyo, Traba, Rapado, de la Piedra (1992).

A manifestagéo clinica do hiperparatireoidismo no homem ocorre com litiase urinaria e
Ulcera gastrica, e nas mulheres existe uma associagdo entre litiase e mudangas de
comportamento, segundo publicacdo de Melliére, Berrahal, Perlemuier, Hindie, Simon (1995).
Sendo a nefrolitiase a manifestacdo clinica mais comum nos portadores de HPP (Corbetta,

Baccarelli, Aroldi, Vicentini, Fogazzi, Eller-Vainicher, Ponticelli, Beck-Peccoz, Spada, 2005).



A avaliagao dos valores séricos de paratormdnio para o diagndéstico de HPP deve ser
bastante criteriosa, pois ha situagdes que cursam com diminuic&o fisioldgica, como no primeiro
trimestre da gestacao, conforme publicado por Kovacs, Fuleihan (2006), e ha situagdes em que
ocorre seu aumento, como nos casos de insuficiéncia renal cronica, apresentado em artigo

publicado por Castleman, Mallory (1937).

O aumento da secregcdo de PTH nos casos de hiperparatireoidismo primario ocorre
devido a um crescimento descontrolado do tecido paratirecideo, em que 80 a 85 % ¢é
classificado como adenoma, cuja maioria € de origem monoclonal, relatado por Daudon,
Hennequin, Bader, Jungers, Lacour, Drlecke (1995). Castleman, Mallory (1937) publicaram o
aumento da incidéncia de hiperparatireoidismo primario entre os individuos expostos a radiagao
quando criangas. Lumachi, Zuchetta, Angelini, Borsato, Polistina, Favia, D’Amico (2000)
concluiram em sua publicagédo que em 85% dos casos de HPP primério s&o resultantes da

presenca de tumores presentes no tecido das glandulas paratiredides.

Jelinek, Husek, Ondrusek, (2003), publicaram um caso em que o diagnostico de HPP s6
foi feito ap6s um individuo apresentar fratura dssea, a qual é considerada infreqliente para a
idade (13 anos), e devido a suspeigdo , foi caracterizado como sendo uma les@o Ossea
secundaria a diminuicdo da densidade mineral GOssea causada pelo hiperparatireoidismo.
Da mesma maneira, apresentou dados em que 10% dos casos ocorre nefrocalcinose, dados

estes apresentados por Doherty , Wells Jr (2006).

O diagnéstico e a importéncia do tratamento da litiase urinaria, independente de sua
etiologia, foi brilhantemente relatado no artigo publicado por Park, Pearle (2007), no qual
demonstraram que dentre todos o0s individuos que iniciaram sessdes de hemodidlise, 3,2%
dos casos de insuficiéncia renal cronica, eram em consequéncia de litiase urinaria sem o devido

tratamento. Através destes dados temos a certeza de que nosso modelo assistencial necessita



de revisdes para que possamos ajudar de modo preventivo os que realmente necessitam de

tratamento, néo permitindo que a doenga siga sua evolugao natural.

No ensaio publicado por D’Angelo, Cald, Cantaro, Giannini (1997), 5% dos individuos
portadores de litiase urinaria apresentaram diagnostico de HPP. Incidéncia semelhante foi
publicada por Burchhardt (1986), com acometimento de 7%, assim como a publicagdo da série
realizada no Brasil, no ano de 2005 por Amaro, Goldberg, Amaro, Padovani (2005), com 1,8%
dos individuos portadores de litiase urinaria apresentavam-se com HPP. Ja Hunter, Goldberg
(1993) publicaram uma incidéncia de 3,6%. Em nosso estudo a incidéncia de individuos
portadores de litiase renal e diagnéstico de hiperparatireoidismo primario foi de 11,1 %, portanto,
incidéncia maior que as  apresentadas anteriormente. Com esta elevada incidéncia, devemos
adotar postura e conduta mais investigativa, pois ha muitos individuos expostos a um novo
episodio doloroso, repleto de complicagbes e conscientes de que poderiam ser poupados,

através da avaliagéo funcional das glandulas paratiredides nos individuos com fatores de risco.

Publicagdes realizadas por Evan, Coe, Lingeman, Worcester (2005) e Ruda, Hollenbeak,
Stack Jr (2005), podemos observar que o diagndstico de hiperparatireoidismo primario foi
realizado devido a suspeigéo clinica obtida através da observacdo de alteragGes fisiologicas
presentes nos casos examinados, em que ja evidenciavam sinais de complicagdes causado pelo
estado de hipercalcemia, como por exemplo, colica nefrética de repeticdo, fraturas Osseas
incomuns, quadros clinicos de osteoporose severa e nefrocalcinose. Nestas mesmas
publicacbes, a investigacdo para o diagnostico de hiperparatirecidismo primario foi feita de
maneira passiva, ou seja, o diagnostico de hiperparatireoidismo primario era tido sempre como
sendo de exce¢do. Em casos semelhantes, Suh, Cronan, Monchik (2008), relatam a
necessidade de se realizar uma avaliagdo radiolégica renal mesmo em individuos

assintomaticos.



Nos portadores de HPP é muito importante a analise da densidade mineral dssea, pois
esta enfermidade acomete a estrutura dssea diminuindo-a, resultado da estimulagdo da

absorgao Ossea através da hipersecrecédo de paratorménio ( Jelinek, Husek, Ondrusek, 2003).

Os locais mais frequentemente acometidos pela a¢édo osteolitica, seguindo a publicagao
de Lowe, McMahon , Rubin, Bilezikian, Silverberg (2007), s&o o tergo distal do radio, espinha
lombar e colo femural. Estes mesmos autores publicaram que 75% dos portadores de
hiperparatiroidismo priméario apresentam osteoporose e 11% tem fraturas 6sseas devido a baixa

densidade mineral 6ssea acarretada pela doenga.



CONCLUSAO



7 Conclusao

Os resultados permitem concluir que:

1 afrequéncia de PTH elevado na amostra de nefrolitiase foi mais elevada ( 11,1%) da

apresentada na literatura;

2 aexcegdo da historia familiar de nefrolitiase e do numero de calculos (maior ou igual
a 2) apresentados durante a investigagao, ndo foram encontradas correlagdes entre os niveis de

PTH e os dados clinicos ou histéria pregressa de doenca.
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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