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ABSTRACT

Purpose: The High-Energy Transurethral Microwave Thermotherapy (HE-TUMT) has assumed in the
last decade an important role as a minimally invasive alternative in the treatment of benign prostatic hyperplasia
(BPH). In this paper we reviewed and discussed the mechanism of action, technique, patient selection, results
and complications of this procedure in patients with BPH.

Material and Methods: We reviewed the literature and evaluated the results of HE-TUMT in the
management of benign prostatic hyperplasia (BPH), using the Targis (T3) and Prostatron devices, the latter
with the software 2.5 and 3.5.

Results: Significant improvements were showed in the subjective evaluation, demonstrated by the
presence of better rates on the scores analyzed, as well as in objective parameters, accessed by the presence of
higher mean peak urinary flow rate, decrease in the mean post void residual volume, decease in the nocturnal
urinary frequency, and relief of bladder outlet obstruction. The association of these results with long-term
efficacy of the procedure, low necessity of new treatment and the possibility of its application in the office
setting allow the indication of HE-TUMT as an alternative to transurethral resection of the prostate (TURP) in
selected cases. Some adjuvant and neoadjuvant treatments, as alpha-blockers administration, may improve the
results of HE-TUMT. The morbidity of the procedure is significantly lower than that observed after TURP;
however, ejaculatory dysfunction can occur occasionally, as well as thermal injuries.

Conclusion: The use of HE-TUMT is safe and effective and may be an alternative method of BPH
treatment for patients at high risk for TURP.
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INTRODUCAO terapéuticas visam simplificar e reduzir a morbidade
e o0 custo do tratamento. Entre estas alternativas esta
O tratamento da hiperplasia prostatica a termoterapia transuretral por microondas de alta
benigna (HPB) vem apresentando na Ultima décadanergia (TMAE), que consiste na aplicacéo de calor
novidades terapéuticas, com o desenvolvimento deprofundo na zona transicional da prostata com
novas técnicas de cirurgia minimamente invasiva. Oresfriamento das estruturas adjacentes através de agua
tratamento cirdrgico de escolha para a HPB continuairculante. Esta técnica ¢ utilizada eletivamente em
sendo a resseccao transuretral da prostata (RTUPpacientes com adenoma dos lobos laterais, resultando
que embora eficiente para a maioria dos pacientesem necrose hemorragica da préstata com danos
apresenta certa morbidade e ndo esta isenta d@inimos a uretra (1). Foi demonstrado clinicamente
resultados insatisfatorios. As novas modalidadesgjue a TMAE apresenta melhora nos padrdes
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urodinamicos e de qualidade de vida de maneiralemonstrado em estudo onde se verificou que uma hora
significativamente maior que o observado naapds exposicdo a TMAE com 47 a °@8
termoterapia transuretral por microondas de baixaaproximadamente 75% das células eram apoptéticas,
energia (TMBE) (2), passando entao a ser consideradeom baixa taxa de células necroticas, e que a atividade
uma alternativa terapéutica atraente com eficaciada caspase-3- “like”, enzima proteolitica que cliva
semelhante aos tratamentos tradicionais da HPB. importantes proteinas prostaticas e que parece ser 0
. evento inicial da apoptose, estava bastante aumentada
MECANISMOS DE ACAO DO CALOR (3).
A temperatura tecidual adquirida durante a
A aplicacdo da energia de microondas aquecel MAE é determinada principalmente por trés fatores:
o tecido pelo aumento da energia cinética moleculargeracdo de calor através da absorcao da energia de
Essas microondas propagam-se através do tecidanicroondas; dispersao do calor pela sua conducdo no
transferindo energia pela oscilacao eletromagnéticaecido; e perda de calor através do fluxo sanguineo.
de cargas livres de elétrons, de ions e pela polariza¢c& primeiro € especifico do aparelho a ser usado, o
de moléculas pequenas, sendo a da agua a masegundo depende da composicado tecidual, e o terceiro
importante. A freqiiéncia da energia de microondas evaria durante curso do tratamento. Em préstatas
o tipo de tecido-alvo afetam a profundidade devolumosas o fluxo sangiiineo pode ser menor pelo
penetracdo. Devido ao fato da &gua diminuir afato destas prostatas serem pouco vascularizadas em
penetracdo das microondas, esta penetracdo sedmparacao com préstatas pequenas. Recentemente
maior no tecido adiposo do que no tecido musculara TMAE por “feedback” vem sendo avaliada como
Os tecidos normais sado protegidos através daim método mais aperfeicoado, onde a temperatura
resfriamento durante o procedimento. Enquanto aintraprostatica € medida por uma agulha fina
agquecimento das microondas depende do tecid@onectada ao sistema de transferéncia de energia, o
penetrado pela radiacdo, o resfriamento depende dque permite regular o calor aplicado a prostata e
condutividade, que tem acao limitada. Os objetivoscompensar eventuais e consistentes variacdes no fluxo
do aquecimento sado destruir tecidos através desanglineo prostéatico (4,5). Os aparelhos mais
temperaturas que excedam o limite citotoxico e queutilizados na TMAE sao o Prostatron, com programas
induzam a morte celular, com danos aos elemento$‘softwares”) de 2.5 e 3.5, e o Targis.
neuromusculares e ao suprimento vascular. Este limite .
varia de acordo com o tipo celular e no caso daSELECAO DE PACIENTES
préstata, que é heterogénea, ndo sao destruidas todas
as células expostas ao calor, a mucosa uretral é Varios estudos mostram uma relagéo
preservada e o tratamento pode ser realizado semsignificativa entre os melhores resultados com a
necessidade de anestesia geral. O que parecEMAE e pacientes com prostatas volumosas, com
realmente acontecer com as células estromais dgelo menos 25 cm3, o0 mesmo podendo ser dito em
prostata é a apoptose induzida, um processdelacéo a pacientes portadores de moderada a grave
fisiolégico de morte celular programada que mantémobstrugdo ao esvaziamento vesical (4,6). Do mesmo
amembrana plasmaética celular integra, sem liberagdonodo, pacientes que ja apresentavam sintomas
de substancias toxicas e sem desencadear alteragcdestrutivos crénicos e desenvolvem episodio de
inflamatorias, evitando-se, portanto, a hemorragia getenc¢éo urinaria aguda também séo beneficiados com
o edema. Na TMAE, este processo é induzido eo tratamento pela TMAE. Outro fato que pode levar
desencadeado por estimulo enddgeno ou exdgen®, urologista a escolha desta opgéo terapéutica € a
provavelmente devido ao calor, a liberacdo devontade do paciente em preservar a fungao sexual (7).
substancias toxicas pela necrose de células adjacentddevido a menor morbidade e mortalidade, a TMAE
a isquemia ou a uma combinacdo destes, ocorrendé considerada a melhor indicacéo de tratamento para
perifericamente as areas necroéticas. Isto foipacientes de alto risco cirargico (ASA lll e ASA IV)
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que, mesmo quando submetidos a menor cargaretral e um baldo tipo Foley, que estabiliza o cateter
energética devido aos problemas cardiovascularesjo colo vesical. A antena do Prostatron € monopolar,
apresentam resultados semelhantes, baseados eoquanto que a do Targis € bipolar, gerando um padréao
“Student’s t test” quanto aos valores urodinamicos ede aquecimento em dimensao antero-posterior, com
de escores subjetivos, aos de pacientes ASA | e ASA consequente elevacdo da temperatura na préstata
II (4,8,9). Emrelacdo a energia a ser aplicada durant@osterior menor do que na préstata antero-lateral. Foi
o procedimento, estudos clinicos comprovam ser estdemonstrado que o padrao de aquecimento do Targis
um fator preditivo de boa resposta, tendo impactoé simétrico, enquanto que o do Prostatron é
positivo em todos os critérios utilizados nos assimétrico, levando, neste dltimo caso, a um
nomogramas; esta energia pode atingir 70W na versaonportante retorno do calor através do eixo do cateter
2.5 e 80W na verséao 3.5 (10-12). Ja o valor do PSAem direcéo ao aparelho gerador, ou seja, ha dissipacao
pré-operatério tem sido utilizado como fator de energia térmica (15). Estudo com o Targis
prognostico de boa resposta ao tratamento. Quantdemonstrou que temperaturas intraprostaticas de até
maior o valor do PSA, melhores s&o os resultados80°C provocam pouca ou henhuma elevacao nas
refletindo diferencas individuais quanto a abundanciatemperaturas retal e uretral (16).

de células epiteliais produtoras de PSA na zona A posicao do cateter é confirmada por ultra-
transicional da prostata, idade e distribuicdo dasom abdominal. O fluxo e a temperatura do resfriador
vascularizagdo da proéstata, tendo sido demonstradedo controlados por um microprocessador. A sonda
que valores de PSA acima de 4 ng/mL estéoretal tem 3 termosensores, situados geralmente a 8, 9
associados a melhores respostas (9,13). Devido a estasl0 cm da margem anal, permitindo monitoracéo
diferencas, parametros histologicos foram analisadogontinua da temperatura retal. O tratamento tem 3
e os resultados sugeriram que estes achados tinhafases: durante a primeira fase a uretra é resfriada
um importante papel na variedade de respostas através da sonda transuretral; na segunda fase, a
TMAE. Através de bidpsias nas zonas periférica eemissao de microondas se inicia automaticamente, e
transicional, concluiu-se que homens com préstataguando a temperatura uretral atinge o limiar a
volumosas e com maiores valores da relacdo estromaémperatura do resfriador circulante diminui; a
epitélio (E/E) sdo aqueles que melhor respondem aterceira fase consiste no aumento progressivo da
tratamento, uma vez que esta relacdo em prostataemperatura de resfriamento para ampliar o campo
normais € 5/1, mas se o homem evoluir de maneiraérmico terapéutico da periferia para o centro do tecido
obstrutiva, esta relagédo passa a ser 5/2, 5/3 e até 5/grostatico.

Por outro lado, a microdensidade vascular das A duracdo total do tratamento é geralmente
prostatas biopsiadas mostrou-se maior quanto maiode 60 minutos, embora alguns estudos tenham
a gueixa obstrutiva, sendo que estas prostatasoncluido que mais pacientes estavam satisfeitos com
apresentam respostas ruins ao tratamento com TMAB tratamento de 30 minutos, devido a menor

(14). necessidade de cateterizagdo pos-operatoria e a menor
irritabilidade vesical nos primeiros 30 dias, néo
TECNICA havendo diferenca significativa nos valores

urodinamicos, escores de sintomas e nos resultados
Na realizacdo da TMAE o paciente é de estudos de imagem ou cistoscopicos (17-20).

submetido a cateterizacéo transuretral e a sondagem Geralmente o paciente € liberado do hospital
retal, e tais cateteres sdo conectados ao aparelho. @m um cateter uretral de Foley, mantido durante duas
cateter transuretral € composto por uma antena queemanas na maioria das séries envolvendo a TMAE.
permite a emissao da radiacdo de microondas, 2 canafstualmente um novo tipo de “stent” biodegradavel
de resfriamento que permitem a circulacdo de aguale acido poliglicolico vem sendo utilizado, evitando
ao redor do cateter, termosensores de fibra éptica qua retencéo pos-tratamento (4,21). Outra novidade que
realizam a monitoracado dindmica da temperaturacomeca a ser utilizada é a locagdo de um cateter de
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“ponte prostatica”, que permanece por um més, e parece Os parametros objetivos avaliados nos
ser uma opcéo efetiva e bem tolerada para a prevenc¢a@studos clinicos foram a média do fluxo urinario
da obstrucdo prostatica no periodo imediato apdés aaximo (Qmax), o volume residual pos-miccional
TMAE, evitando a inconveniéncia e o risco de infec¢cdo(PVR), o tamanho prostéatico, a reversao da retencéo
dos cateteres de demora e da aplicacdo da autarinaria aguda (RUA), o alivio da obstrucdo ao
cateterizacao intermitente (22). esvaziamento vesical e a frequiéncia urinaria noturna.
Muitos trabalhos tém discutido qual seria a O Qmax apresentou melhora de até 71% em 1 ano de
temperatura ideal a ser utilizada na TMAE, sabendo-acompanhamento, caindo para 38% apos trés anos,
se que os primeiros efeitos comecam a partirtl@ed5 com resultados intermediarios neste periodo
obtendo-se bons resultados com temperaturas de 55(28,29,32,34,36,39). O volume residual pés-miccional
60°C (23). Temperaturas acima de’®@mcasionam foi reduzido em até 70% de seu valor inicial em 1
maiores danos aos tecidos muscular e nervoso dano de acompanhamento (28,38). A pressao do
prostata, aliviando os sintomas obstrutivos, porém condetrusor apresentou diminuicdo de 35% em 3 meses
um grau maior e indesejavel de necrose (24). Umapds a TMAE (23). O alivio da obstrugcédo ao
melhor controle da temperatura intraprostatica vemesvaziamento vesical foi observado em 60% dos
sendo considerado indispenséavel para a obtencédo geacientes em 6 meses e em até 78% em 1 ano,
melhores resultados, o que tem siso obtido com anelhorando o resultado inicial de 40% dos pacientes
técnica do “feedback”, na qual a energia dasem séries antigas (23, 28). Foi observado em um dos
microondas é ajustada de acordo com a temperaturastudos, que a diminuicdo da frequéncia urinaria
intraprostatica monitorizada, possibilitando uma noturna apds o tratamento estava bastante
compensacdo para as grandes variacdes no fluxoorrelacionada com a percepc¢ao de sucesso do método
sangiineo prostatico (25). Todo este procediment@elos pacientes (17). O tamanho prostatico teve seu
pode ser realizado sob anestesia local, uma vez quamanho reduzido em 20% apds 1 ano da TMAE (28),
foi demonstrada uma boa tolerancia dos pacienteg evidenciou-se através de cistoscopia a formacao de
através de uma escala visual de dor, sem a necessidadavidades na uretra prostatica em até 42% dos
de sedacdo com medicacdes que necessitem deacientes (6,28). O valor do PSA total também se
monitoracdo, 0 que aumentaria os riscos de efeitogncontrou significantemente elevado apos a TMAE,
colaterais e adicionaria custos ao tratamento (26,27)0 que € um indicativo de destruicdo de tecido
adenomatoso, tendo retornado préximo de seu valor
RESULTADOS basal apés tempo variavel (40). Foi verificado em
outro estudo, que apds 4 semanas da TMAE, 94%
Na presente revisdo, os resultados com ados pacientes que tiveram RUA readquiriram a funcao
TMAE para a HPB evidenciaram melhoras de urinar espontaneamente (41), embora exista uma
significativas tanto nos aspectos subjetivos quantaevisdo clinica que demonstrou que a TMAE néo
objetivos. Os escores de sintomas, como o Internationakeverte a obstrucdo urinaria (42). Ja em relacdo a
Prostatic Symptom Score (I-PSS), o Madsen Score, oeten¢do urinaria crénica (RUC), 72% dos pacientes
AUA Score, o DAN-PSS e a avaliagdo da qualidadereadquiriram a funcdo miccional espontanea apés o
de vida, foram os parametros subjetivos utilizados ngrocedimento (43). Uma boa maneira de avaliar a
maioria dos estudos. De modo geral, a boa respostaficacia da TMAE consiste em observar a necessidade
aos quesitos foi o fator que mais contribuiu para a boale retratamento e a durabilidade do método. O indice
aceitacdo deste tratamento, uma vez que os resultaddg retratamento pode ser estimado através da analise
avaliados entre 3 meses e 5 anos apés a TMAEde Kaplan-Meier e os estudos mostraram que este
mostraram melhora que variou de 50 a 89% (23,284ndice atingiu 20-25% em 1 ano, 13% em 2 anos, 16%
39), utilizando-se tanto o Prostatron como o Targis.em 3 anos e 30% em 4 anos de acompanhamento
Os mesmos estudos mostraram que as taxas de melhdfigure), sendo a maioria das reintervencdes indicadas
foram bem proximas daquelas obtidas com a RTUP. por dados subjetivos (32-34,38,44,45). A durabilidade
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Figure - Necessity of new treatment after high-energy transurethral microwave thermotherapy for benign prostatic hyperplasia (Kaplan-
Meier analysis).

de bons resultados tanto objetivos quanto subjetivosendo adotada é a associagdo da TMAE com
com a TMAE atingiu 98.4% dos pacientes apo6s 6tratamento farmacol6gico neoadjuvante e adjuvante,
meses de acompanhamento, levando-se em contaadravés dos bloqueadores alfa-adrenérgicos. Estudos
melhora sintomatica, urodinamica e da qualidade deconfirmam que a terapia com alfa-bloqueadores
vida (34), 93% ap0s 2 anos, em relacdo ao alivio d@wonfere melhores resultados precoces do que a
obstrucdo (30) e 75% apods 5 anos, através ddMAE, com alivio dos sintomas e melhora da
parametros urodinamicos e de qualidade de vida (45)jualidade de vida e da fung&o miccional logo apos o
representando que embora haja uma diminuicdo dénicio do tratamento; porém, a partir de 3 meses estes
boa resposta com o tempo, esta ainda mantém-seesultados se revertem, com a TMAE apresentando a
satisfatoria. A TMAE foi considerada de melhor longo prazo melhora significantemente maior e menor
relacdo custo-beneficio comparada a RTUP em untaxa de falha terapéutica que os alfa-bloqueadores (47-
estudo de 2 anos, apresentando menores custos ®). Como consequéncia destas avaliagdes isoladas,
tratamento primario e na manipulacdo dasfoi estudado o uso conjunto dos alfa-bloqueadores
complicacdes; por outro lado, em relacdo aoantes e apos a aplicagdo da TMAE, proporcionando
retratamento e a manutencéo dos equipamentos, seaggnificante melhora no pés-operatério precoce, com
custos sdo maiores que os da RTUP (35). otimos resultados em longo prazo e uma reducgéo da
A colocacao temporaria do cateter de “pontetaxa de complicagdes, como a diminui¢do na
prostatica” intra-uretral mostrou ser bastante Util noocorréncia de RUA ap6s 12 semanas de acompanha-
alivio de sintomas e melhora da qualidade de vidamento (49).
sendo verificada melhora importante do Qmax ja em .
2 semanas apés a TMAE; entretanto, houve relato d€OMPLICACOES
necessidade de retirada precoce do cateter devido a
retencdo urindria secundaria a migragdo deste ou A TMAE é considerada um procedimento de
formacédo de coagulo (46). Uma estratégia que venbaixa morbidade, e de melhor indice que a RTUP,
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apresentando, porém, algumas complica¢cdedoi verificada uma incidéncia desprezivel de infarto
minimas, principalmente em relacdo a funcao sexualagudo do miocéardio (IAM) e de mortalidade por
Estudos confirmam que a principal ocorréncia é adoencas cardiovasculares tanto apos a TMAE quanto
ejaculacao retrograda, que foi observada apds 3 meses RTUP, sugerindo, mas nao comprovando, a
de acompanhamento em 26% dos pacientesfssociacdo dessas complicacdes com o0 aumento
submetidos a TMAE e em 73% dos submetidos aprostatico (55).

RTUP, e ap0s 1 ano, em 33% e 63%, respectivamente. .

Entretanto, os pacientes submetidos a TMAECONCLUSAO

possuiam maior taxa de preservacgao da funcéo sexual

do que a RTUP (83% x 64%) (7). A disfuncéo Nos ultimos 5 anos, inimeros trabalhos tém
ejaculatoria foi observada em 23% dos pacientes apésido apresentados confirmando o alcance dos
6 meses do procedimento (37), sendo também descrifgarametros que a pesquisa clinica necessita para
a anejaculagdo em 5% logo apds o procedimento (45ceitar um novo procedimento como modalidade
e em 29% apos 1 ano de acompanhamento (36). Valerapéutica: eficacia, morbidade, durabilidade e
ressaltar que embora ocorra a disfuncao ejaculatériaglacao custo/beneficio. Todos estes itens necessitardo
ndo foi demonstrada qualquer altera¢éo na andlise dda confirmacéo definitiva ditada pelo tempo. Se os
sémen (volume, nimero total, zinco e frutose totais)resultados obtidos com a TMAE mantiverem-se
ou na morfologia espermaética, tanto nos pacientegquiparados aos da resseccao transuretral da prostata
com ou sem funcédo ejaculatoria alterada apés dRTUP), poderemos entdo contar com mais um
procedimento (51). A morbidade da TMAE, levando- procedimento para o tratamento minimamente
se em conta a ejaculacao retrégrada e a ocorréncia dievasivo de homens com sintomas do trato urinério
RUA no periodo pés-operatério, € maior em baixo conseqtientes a HPB.

comparacao com a da termoterapia por microondas ~

de baixa energia (TMBE) (52). Outro problema que REFERENCIAS
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COMENTARIO EDITORIAL

A resseccao trans-uretral da prostata (RTUP)terapéutica viavel. A necessidade do uso prolongado
tem sido o padréo-ouro do tratamento cirGrgico dade cateteres de Foley ainda € um problema, e o uso
hiperplasia benigna da prostata ja ha algumas décadage “stents” biodegradaveis ainda permanece em
e permanece hoje como o tratamento mais eficaz. Néhvestigagéo. Adicionalmente, pacientes com lobo
entanto, em virtude das potenciais complicagdegnediano patologico néo se beneficiam do tratamento.
clinicas e cirtrgicas associadas, e da necessidade déém disso, como bem ressaltado pelos autores na
anestesia e de internacdo hospitalar na maior partée€cao relativa as complicagbes associadas aos
dos casos, varios métodos alternativos “minimamenténétodos, os mecanismos de protecéo uretral e retal
invasivos” tém sido testados ao longo dos anos com@inda precisam ser aperfeicoados para que a seguranga
potenciais alternativas & RTUP ou aos tratamentosla técnica seja plena (2).
farmacoldgicos disponiveis. Varios tratamentos alternativos para os

O uso de energia térmica a partir de Sintomas da hiperplasia prostatica benigna tém ido e
microondas situa-se hoje como uma das Unicagindo ao longo dos Ultimos anos. O tratamento
técnicas sobreviventes dentre as muitas alternativatarmacologico e a RTUP fornecem parametros dificeis
ao tratamento da hiperplasia prostatica testadas nge serem substituidos por técnicas que nao tenham
inicio da década de 90 (1), e portanto a revisacefetividade e seguranga realmente superiores. As
publicada no Brazilian Journal of Urology é oportuna. pesquisas atuais sobre termoterapia, todavia,
De fato, o Journal of Endourology dedicou fornecem perspectivas ndo somente no tratamento da
recentemente (outubro de 2000) uma edic&o especidliperplasia, mas também de outras condicdes
exclusivamente com artigos versando sobre gprostaticas, como as prostatites cronicas (3). O teste
termoterapia transuretral com microondas, ressaltand€o tempo & sempre o melhor juiz para definir se o
que se trata de uma modalidade terapéutica que podefdvestimento nestas tecnicas alternativas €
crescer e manter-se. Na realidade, o conceito d@conselhavel.
aplicacdo de energia térmica ao tecido prostatico
define hoje duas modalidades distintas: a hipertermia
(com temperaturas que ndo ultrapassam #8)4ba  Referéncias
termoterapia (com temperaturas superiores’@)45
A termoterapia é capaz de causar ablacdo tecidudl.- Laguna MP, Muschter R, Debruyne FMJ: Microwave
(necrose) e é sabidamente mais efetiva do que a thermotherapy: historical overview. J Endourol, 14:
hipertermia no alivio dos sintomas relativos a  603-609, 2000.
hiperplasia e na avaliacdo de parametros objetivo®. De Wildt MJAM, Wagrell L, Larson TR, Eliasson T:
como fluxo maximo, reducédo do volume residual e Clinical results of microwave thermotherapy for benign
resolucéo de retencao urinaria aguda (1,2). prostatic hyperplasia. J Endourol, 14: 651-656, 2000.

Contudo, ainda hé& varios problemas a serem3. Liatsikos EN, Dilenc CZ, Kapoor R, Smith AD:
resolvidos para que a termoterapia seja Transurethral microwave thermotherapy for the
universalmente aceita como uma modalidade treatment of prostatitis. J Endourol, 14: 689-692, 2000.

Dr. Gustavo Franco Carvalhal
Assistant Professor, Section of Urology

Catholic University of RS

Porto Alegre, RS, Brazil

598



