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Resumo

Objetivo: Investigar a frequéncia de sintomas do trato urinario inferior (STUI) trés
anos apos o parto em mulheres previamente entrevistadas no terceiro trimestre da
gestacao e avaliar sua associagdo com os antecedentes obstétricos e seu impacto
social Método: Estudo prospectivo analitico. No estudo anterior, 340 gestantes
foram selecionadas no Ambulatério do Pré-natal do HC da Unicamp e responderam
ao questionario pré-testado, com perguntas sobre STUIl e dados obstétricos.
Apos o parto, das 340 mulheres originalmente analisadas, 120 foram contatadas por
telefone, respondendo ao segundo questionario com perguntas sobre dados
obstétricos, STUI e seu impacto social. Os STUI foram divididos em incontinéncia
urinaria de esforgo (IUE) e sintomas urinarios irritativos (SUl). Para analisar a
associagao entre STUI e via exclusiva de parto (vaginal ou cesarea), paridade, idade
materna, peso do recém-nascido, realizacdo da episiotomia e uso de forcipe foi
utilizada estatistica descritiva, teste qui-quadrado e calculo da razao de prevaléncia.
Para comparar o desencadeamento dos STUI, segundo a frequiéncia na gestagéo e
a incidéncia apo6s o parto, foi utilizado Teste McNemar (p< 0,05). Resultados: O
grupo de mulheres estudadas consistiu de primiparas (37,5%) e multiparas

(62,5%). Foram observadas frequéncias da IUE (57,5%) e nocturia (80,0%)
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significativamente maiores na gestagdo comparadas a incidéncia apds o parto,
13,7% e 16,7%, respectivamente. A analise da urge-incontinéncia mostrou
incidéncia significativamente maior apés o parto (30,5%), comparada a ocorréncia
na gestacao (20,8%). Nao houve associagao entre a presenca de SUl apds o
parto e a via de parto e a paridade. A frequéncia da IUE apds o parto diminuiu
significativamente de 51,1% para 24,4% nas primiparas e de 60,0% para 28,3%
nas multiparas com até 3 partos, porém manteve-se estavel nas multiparas com
quatro ou mais partos. A associagao entre IUE e paridade foi significativa apds
o parto, porém nao houve associagao entre a IUE e a via de parto. Nao foi
observada associacao entre IUE e SUI e idade materna, peso do RN, realizacao
da episiotomia ou uso de fércipe. A analise do desconforto social mostrou que
somente 35,6% das mulheres com sintomas exclusivamente irritativos sentiam
desconforto social, elevando-se este indice para 91,4% em mulheres que
concomitantemente perdiam urina ao esforgo. Conclusao: A gestacdo encontra-se
significativamente associada ao desencadeamento da IUE e nocturia. A incidéncia
da urge-incontinéncia foi significativamente maior apds o parto. A via de parto e
a paridade nao foram associadas aos SUl. Embora nao tenha sido observada
associacao entre a via de parto e a IUE, a paridade foi fator de risco importante
para a IUE apds o parto. A idade materna, o peso do RN, a realizagdo da
episiotomia e o uso de forcipe ndo foram associados a IUE e SUL. A maioria das

mulheres considera que a IUE causa grande desconforto social.
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Summary

Objective: The purpose of this study was to investigate lower urinary tract
symptoms (LUTS) three years after delivery in women previously evaluated in
the third trimester of pregnancy and its correlation to obstetric parameters and to
social problems. Methods: A prospective study was undertaken. In a previous
study, 340 pregnant women attending the Antenatal Clinic at The State
University of Campinas (Unicamp) were interviewed and responded a structure
pre-tested questionnaire about LUTS and obstetric parameters. After delivery,
120 women out of 340 were contacted by telephone and interviewed by a
second questionnaire about obstetric parameters, LUTS and its correlation to
social problems. LUTS were classified as stress urinary incontinence (SUI) and
irritative bladder symptoms. The correlation between LUTS and mode of delivery
(exclusively vaginal or c-section), parity, maternal age, birth weight, episiotomy
and forceps was analyzed. Associations between LUTS and obstetric
parameters were assessed by Fisher's exact test and X2. The comparison of
LUTS frequency during pregnancy and after delivery was analyzed by McNemar
test (p< 0.05). Results: The study group consisted of 37.5% primiparous and

62.5% multiparous women. The prevalence of SUI (57.5%) and nocturia (80.0%)
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was higher during pregnancy than its incidence postpartum, 13.7% and 16.7%,
respectively and statistic significance has been observed. The incidence of urge-
incontinence was higher postpartum (30.5%) than its prevalence during
pregnancy (20.8%) with statistic significance. No statistical difference was found
between irritative bladder symptoms and mode of delivery or parity. The
incidence of SUI after delivery dropped significantly from 51.1% to 24.4% in the
primiparous and from 60.0% to 28.3% in the multiparous 2-3, but not in the
multiparous with four or more deliveries (66.7% to 60.0%). A significant
correlation has been observed between SUI and parity. No statistic correlation
was observed between SUI and mode of delivery. No significant correlation was
observed between SUI or irritative bladder symptoms and maternal age, birth
weight, episiotomy and forceps. We observed that only 35.6% women with
irritative bladder symptoms exclusively mentioned social embarrassment, while
91.4% with stress urinary incontinence associated referred embarrassment.
Conclusion: This study suggested that pregnancy is significantly associated with
the occurrence of stress urinary incontinence and nocturia. Urge-incontinence
was more frequent postpartum. After childbirth, irritative bladder symptoms were
not associated to mode of delivery, parity, maternal age, birth weight, episiotomy
and forceps. No correlation has been observed between mode of delivery and
SUI, but parity predisposes to SUI three years after delivery. Most women

considered that SUI can cause social embarrassment.
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1. Introducao

Ha evidéncias na literatura da preocupacao que existe atualmente com a
disfuncdo do assoalho pélvico decorrente do trauma obstétrico e subsequente
desencadeamento de sintomas do trato urinario inferior (STUI) (Dietz e
Schierlitz, 2005). O parto vaginal pode determinar varios graus de lesdo muscular,
neuromuscular e no tecido conjuntivo, resultando nas incontinéncias urinaria e fecal
e/ou prolapso de érgéos pélvicos (Oliveira et al., 2007). Entretanto, ndo sé o
impacto o trauma obstétrico, mas também a gestacdo per se, predispde ao
desencadeamento dos STUI. Em estudos epidemioldgicos, a prevaléncia da
incontinéncia urinaria de esforgo (IUE) e de sintomas urinarios irritativos (SUI) foi de

45,5% em gestantes nuliparas (Scarpa et al., 2006a; Van Brummen et al., 2006b).

Enquanto alguns autores mostram que a alta prevaléncia dos STUIl na
gestacao pode ser transitoria, ocorrendo melhora ou cura dos sintomas entre dois e
doze meses depois do parto (Burgio et al., 2003; Liang et al., 2007), outros sugerem
que o desencadeamento de STUI durante a gestagdo representa um risco para a

persisténcia do sintoma apds o parto, independentemente da via de parto, vaginal
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ou cesarea (Viktrup et al., 2006, Van Brummen et al., 2007). Permanece incerto
se 0 mecanismo fisiopatoldgico responsavel pelo desencadeamento dos STUI
na gestacao € o mesmo responsavel pela ocorréncia dos sintomas no periodo

pos-parto (Burgio et al., 2007).

Em condigbes normais, a contragdo eficaz da musculatura estriada do
assoalho pélvico promove o0 aumento da presséao intra-uretral (Messelink et al.,
2005). Ao longo da gestacgéo, alteragcdes que ocorrem no trato urinario inferior, tanto
mecanicas quanto hormonais, predispdem ao desencadeamento de STUI (Chaliha
et al., 1999; Maclennan et al., 2000). Altos niveis do horménio relaxina, presentes na
gestacdo, parecem estimular o crescimento tecidual no trato urinario inferior,
incluindo a uretra, determinando aumento da pressao intra-uretral e podendo, desta
forma, diminuir a ocorréncia de perda urinaria (Kristiansson et al., 2001). Por outro
lado, promovem altera¢des estruturais musculo-esqueléticas (Nicholls e Grieve, 1992;
Franklin e Conner-Kerr, 1998), determinando a diminuigdo do tonus da musculatura
estriada do assoalho pélvico e a diminuicdo da estabilidade do segmento pélvico-

lombar, predispondo a IUE (Sapsford et al., 2001; Neumann e Gill, 2002).

Durante o periodo expulsivo do parto, a tensdo excessiva nas estruturas
de sustentacao do assoalho pélvico pode enfraquecer a musculatura e o tecido
conjuntivo, além de predispor a lesdo do nervo pudendo (Podnar et al., 2000).
Imediatamente apds o parto, observam-se alteragdes no assoalho pélvico, como
lesdo isquémica associada a denervagao do nervo pudendo e alargamento do

diametro do hiato urogenital (Tunn et al, 1999). A parcial denervagao do nervo
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pudendo e a diminuicdo da forga de contracao voluntaria do musculo elevador

do anus ao esforgo predispdem a perda urinaria (Peschers et al., 1997).

Devido a importancia do musculo elevador do anus na fungao de sustentacao
do assoalho pélvico, seu mecanismo de distensao durante o periodo expulsivo do
parto foi investigado, observando-se que o0 musculo pubococcigeo € a porgao do
elevador do anus que sofre maior distensdo neste processo. O aumento ocorrido
sob maxima tensdo é de 3,26 vezes maior que seu comprimento original,
ficando exposto ao risco maior de lesdo. O musculo puboretal, embora tenha a
mesma origem que o pubococcigeo, alonga-se no inicio da descida da cabega fetal
através da pelve, mas seu tensionamento maximo € inferior ao do pubococcigeo. O
musculo iliococcigeo sofre a menor distenséo, provavelmente pela sua posigéao
de origem mais lateral e posterior (Lien et al., 2004). Registros eletromiograficos
confirmam maior perda da fungdo do musculo elevador do anus na regido
urogenital, com diminui¢do do ténus em repouso e da forga de contragdo maxima do

musculo pubococcigeo apdés o parto (Marshall et al., 2002).

Em primiparas observaram-se, através do ultra-som, alteragdes significativas
na mobilidade dos érgéos pélvicos apds o impacto do parto vaginal. Comparado
ao terceiro trimestre gestacional, bexiga, colo uterino e ampola retal assumiram
posicao inferior a margem da sinfise pubica, ocorrendo hipermobilidade do colo
vesical e distensao ou ruptura das estruturas conjuntivas de sustentacao (Dietz

e Steensma, 2003).
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No periodo pds-parto, as alteragdes das estruturas do assoalho pélvico,
como o alargamento do hiato urogenital, podem regredir gradualmente, retornando
ao estado pré-gestacional (Liang et al., 2007). Seis meses parece ser tempo
suficiente para que ocorra o retorno da fungdo muscular e restauro das estruturas
conjuntivas do assoalho pélvico, tornando mulheres, que eram incontinentes na
gestacao, continentes apds o parto (Tunn et al., 1999; Farrell et al., 2001). Resultado
de estudo eletromiografico confirma a subsequente reinervagdo do musculo
elevador do anus com retorno da sua for¢ca de contragao voluntaria depois do
parto (Peschers et al., 1997). Hvidman et al. (2003) observaram que, enquanto
23,4% das mulheres analisadas estavam incontinentes no puerpério, apenas

2,7% permaneceram sintomaticas depois de seis meses.

A realizacdo da episiotomia médio-lateral aparece na literatura como
procedimento protetor para as estruturas do assoalho pélvico, diminuindo,
especialmente, a incidéncia da IUE apds o parto (Podnar et al., 2000; Schytt et al.,
2004). Entretanto, em estudo neurofisioldgico, a realizagdo da episiotomia foi
irrelevante tanto para a ocorréncia da denervacao do nervo pudendo quanto para a
disfungdo da musculatura do assoalho pélvico. O peso do recém-nascido (RN =
4000q) foi associado ao maior grau de denervacao do pudendo e a diminuigéo da
forca de contracdo muscular do assoalho pélvico (Sultan et al., 1994). Viktrup e
Lose (2001) observaram que mulheres com recém-nascido (RN) de maior peso
apresentaram maior prevaléncia de IUE no puerpério, independentemente da

realizagao da episiotomia.
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Em primiparas, o uso de forcipe durante o parto vaginal foi associado ao
aumento da frequéncia da IUE (Farrell et al., 2001) e da urge-incontinéncia (Casey
et al., 2005). O uso de forcipe parece acentuar os danos nas estruturas do assoalho
pélvico, ocasionando diminuicdo da funcédo de sustentacdo e da forga de contracao
da musculatura do assoalho pélvico (Van Kessel et al., 2001), predispondo a

perda do controle urinario (Maclennan et al., 2000).

Autores sugerem que os fatores obstétricos estdo associados ao
desencadeamento da incontinéncia fecal apdés o parto (Fornell et al., 2004,
McKinnie et al., 2005). Durante o periodo expulsivo, o uso de fércipe e o peso
do RN (= 4000g) podem acentuar a tensdo no assoalho pélvico, lesando suas
estruturas, incluindo o esfincter anal, com subsequente perda do controle fecal
(Fenner et al., 2003). Em multiparas que tiveram partos exclusivamente pela via
vaginal, com histéria de ruptura do esfincter anal, a realizagdo da episiotomia foi
associada ao maior risco de recorréncia desta leséo (DiPiazza et al., 2006). A
incidéncia da incontinéncia fecal apds o parto alcanga indice de 17% (Nazir et
al., 2003). Segundo Burgio et al. (2007), a presenca de IUE durante a primeira
gestacdo sugere que estas mulheres apresentem uma disfun¢do do assoalho
pélvico que, se somada a lesdo do esfincter anal durante o periodo expulsivo

do parto, aumentam o risco da ocorréncia da incontinéncia fecal.

A cesariana eletiva aparece na literatura associada ao menor risco de
alteragdes fisiopatologicas das estruturas de sustentacdo do assoalho pélvico,
prevenindo a ocorréncia de STUI, quando comparada ao parto vaginal (Reilly et

al.,, 2002; Rortveit et al.,, 2003; Fritel et al., 2004). Em estudo com 15.307
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mulheres, a frequéncia de STUI foi superior entre as que tiveram parto vaginal
(21,0%) quando comparadas as submetidas a cesariana (15,9%). Entretanto, a
cesarea precedida de trabalho de parto parece nao representar um fator protetor
relevante. Provavelmente, o tensionamento mecénico ocorrido nas estruturas do
assoalho pélvico durante o trabalho de parto se some as alteragdes fisiopatoldgicas

da gestagao per se (Rortveit et al., 2003).

O Brasil esteve entre os paises do mundo com maiores indices de cesarianas
na década de 1980, alcangando alta prevaléncia particularmente em nuliparas (Barros
et al., 1991). Em areas urbanas, como na cidade de Sdo Paulo, a porcentagem de
cesarianas foi de 75% em hospitais particulares (Janowitz et al., 1982). Segundo o
Ministério da Saude, o Brasil apresentou queda no percentual de cesarianas no
Sistema Unico de Saude, de 32,4% em 1995 para 26,4% em 2003 (Brasil, 2004),

porém na saude particular a taxa permanece em 70% (Potter et al., 2008).

O impacto da via do parto nas estruturas do assoalho pélvico permanece
incerto em relagéo a incidéncia de STUI no periodo do climatério. Em estudo com
mulheres de 50 a 64 anos de idade, a ocorréncia da incontinéncia urinaria nao foi
associada significativamente a via exclusiva de parto, vaginal ou cesarea (Schytt et
al., 2004). Entretanto, Guarisi et al. (2002) observaram hiperatividade detrusora
ao estudo urodindmico, com freqiéncia quatro vezes maior em mulheres que

tiveram partos exclusivamente pela via vaginal.

Além da via de parto, a paridade e os fatores préprios do processo de

envelhecimento podem atribuir risco adicional a deficiéncia progressiva da fungéo de
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sustentacao do assoalho pélvico, associada a maior ocorréncia da incontinéncia

urinaria ao longo da vida da mulher (Dolan et al., 2003; Tegerstedt et al., 2005).

Em estudo anterior, Scarpa et al. notaram que as multiparas (= 4)
apresentaram mais chances de desencadear nocturia, frequéncia miccional e
enurese noturna quando comparadas as nuliparas (2006b). Com relagdo a IUE, as
multiparas (= 4) que haviam tido via de parto exclusivamente vaginal apresentaram

duas vezes mais chances de perder urina ao esforgo do que as nuliparas (2006a).

1.1. Sintomas do trato urinario inferior: qualidade de vida e fisioterapia

A presenga de STUI tem um impacto negativo na qualidade de vida das
mulheres de todas as idades, especialmente das jovens com menos de 45 anos de
idade (Bo et al., 2000; Fultz et al. 2003; Wein, 2003). Apds o parto, particularmente o
sintoma de urge-incontinéncia parece causar impacto social (Van Brummen et al.,
2006b). Entretanto, observa-se que poucas mulheres se queixam de desconforto
social e higiénico com a presenga de STUI (8,7%) e muitas relutam em relatar

sua presenga aos seus clinicos (Hunskaar et al., 2004; Viktrup et al., 2006).

Enfatizando a prevencao e promogao de saude na gestagao, a avaliagao
clinica prévia das estruturas do assoalho pélvico (Dietz e Schierlitz, 2005), a
identificacdo de episddios de perda urinaria (Viktrup et al., 2006; Burgio et al.,
2007) e o fortalecimento da musculatura do assoalho pélvico (Salvensen e Morkved,

2004) podem amenizar as consequéncias do trauma obstétrico sobre o mesmo.
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Em estudos observacionais, a orientacdo da pratica de exercicios da
musculatura do assoalho pélvico durante a gestagéo ou apés o parto ndo diminuiu o
risco dos episodios de perda urinaria, porém os autores acreditam que este tipo
de estudo ndo avalia apropriadamente o efeito desta terapéutica, uma vez que a
auséncia de supervisdo adequada na execugado dos exercicios limita o resultado
(Burgio et al., 2003; Dolan et al., 2003; Viktrup et al., 2006). Bem documentada
na literatura, a realizagdo sistematica de exercicios da musculatura do assoalho
pélvico, sob superviséo fisioterapica, durante a gestagéo e apds o parto apresentou
resultados positivos como método preventivo e terapéutico para os STUI (Morkved e
Bo, 2000; Chiarelli e Cockburn, 2002; Reilly et al., 2002; Dietz e Steensma, 2003;

Salvensen e Morkved, 2004).

Mulheres que participaram regularmente de um programa de fortalecimento do
musculo elevador do anus durante a gestagcao observaram, no puerpério, melhora da
contracdo voluntaria ao esforgco e preservagdao do mecanismo da continéncia
urinaria (Reilly et al., 2002). Além dos efeitos citados, observou-se diminuigéo do
periodo expulsivo do parto. O fortalecimento do musculo elevador do anus resulta

na melhora da qualidade elastica do musculo (Salvensen e Morkved, 2004).

A reeducacdo motora da musculatura do assoalho pélvico deveria ser
indicada logo apds o primeiro parto vaginal, mesmo para mulheres assintomaticas
(Marshall et al., 2002). O inicio de um programa regular de fortalecimento do
musculo elevador do anus apos o parto pode restaurar o mecanismo da
continéncia urinaria, ou ao menos reduzir a frequéncia e intensidade do sintoma

(Morkved e Bo, 2000; Chiarelli e Cockburn, 2002; Reilly et al., 2002). E
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importante enfatizar que o elevador do anus se localiza em uma regiao do corpo
de dificil conscientizacao, e o sucesso do resultado depende da perseverancga

do treinamento (Morkved e Bo, 2000).

Atitude simples e nao invasiva como a fisioterapia pode atenuar as graves
consequéncias da gestagao e do trauma obstétrico sobre o assoalho pélvico da
mulher. Em estudo anterior observou-se a elevada prevaléncia de STUI em
gestantes, particularmente em primigestas. Com o objetivo de avaliar o risco
que a gestagdo, associada as variaveis obstétricas como a via de parto e a
paridade podem determinar sobre o futuro destas mulheres, optou-se pela

realizacao deste estudo.
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2. Objetivos

2.1. Objetivo Geral

Investigar o impacto da gestagéo e do parto sobre a ocorréncia de STUI
trés anos apds o parto, no grupo de mulheres previamente entrevistadas no

ultimo trimestre da gestacao.

2.2. Objetivos Especificos

= Artigo 1: “Sintomas do trato urinario inferior trés anos apoés o parto:

estudo prospectivo”

Avaliar o impacto da gestacdo e do parto no desencadeamento da
incontinéncia urinaria de esforgco e sintomas urinarios irritativos e sua

associagao com o desconforto social e higiénico.
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m Artigo 2: “Associagcao entre sintomas urinarios irritativos apés o

parto e antecedentes obstétricos”

Avaliar a associacao entre via de parto, paridade, idade materna, peso
do RN, realizagdo da episiotomia e uso de fércipe e a ocorréncia dos

sintomas urinarios irritativos.

= Artigo 3: “Incontinéncia urinaria de esfor¢co apos o parto: associagao

com a via de parto e a paridade”

Avaliar a frequéncia de incontinéncia urinaria de esfor¢o (IUE) trés anos
apos o parto em mulheres previamente entrevistadas no terceiro trimestre
da gestagédo e sua associagdo com a via de parto exclusiva (vaginal ou
cesarea), a paridade, a idade materna, o peso do RN, a realizagdo da

episiotomia e o uso de fércipe.
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3. Publicacoes

Artigo 1 — “Sintomas do trato urinario inferior trés anos apos o parto: estudo
prospectivo”

Submetido a Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia

Artigo 2 — “Associagao entre sintomas urinarios irritativos apés o parto e
antecedentes obstétricos”

Submetido a Revista da Associacdo Médica Brasileira

Artigo 3 — “Incontinéncia urinaria de esforgo apés o parto: associagdao com
a via de parto e a paridade”

Submetido a Revista International Urogynecology Journal
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3.1. Artigo 1

Campinas, 15 de fevereiro de 2008

Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia — Editora
Avenida Bandeirantes, 3900 — 8° andar — Campus Universitario
14049-900 — S&o Paulo/ SP

Prezados Senhores,

Encaminhamos o estudo intitulado “Sintomas do trato urinario inferior trés anos apos
o parto: estudo prospectivo realizado na UNICAMP — Sao Paulo” - em portugués;
“Lower urinary tract symptoms three years after delivery: prospective study in
UNICAMP — Séo Paulo” - em inglés, para sua apreciagao. O estudo foi realizado no
Departamento de Tocoginecologia da FCM/Unicamp e destina-se a publicagao
como “Artigo Original”. Os autores declaram tratar-se de artigo original, nao
tendo sido previamente publicado nem submetido para publicagdo em nenhum
outro veiculo.

Atenciosamente,
Katia Pary Scarpa Viviane Herrmann
Paulo César Rodrigues Palma Cassio Luis Zanettini Riccetto

Sirlei Siani Morais

Correspondéncia autor: Viviane Herrmann
Rua: Alexander Flemming 101
Cidade Universitaria Zeferino Vaz
Caixa Postal:6081
CEP: 13083-970 Campinas, Sao Paulo, Brasil
Tel/Fax: 55.19.35219353; E-mail: vherrmann@uol.com.br
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Resumo

Objetivo: Avaliar a freqiiéncia de sintomas do trato urinario inferior (STUI) trés anos ap6s o
parto em mulheres previamente entrevistadas no terceiro trimestre da gestagdo e comparar o
impacto da gestacao e do parto no desencadeamento dos STUI, além de analisar o desconforto
social e higiénico das queixas miccionais. Método: Estudo prospectivo analitico. Em
2003, 340 gestantes foram selecionadas no Ambulatorio de Pré-natal do HC da Unicamp e
responderam ao questionario pré-testado, com perguntas sobre STUI e dados obstétricos.
Trés anos apos o parto, em 2006, foi possivel contatar por telefone 120 mulheres das 340
entrevistadas no primeiro estudo. As mesmas responderam ao segundo questiondrio, com
perguntas sobre dados obstétricos, STUI e seu impacto social. Os STUI foram divididos
em incontinéncia urinaria de esfor¢co (IUE) e sintomas urinarios irritativos (SUI). Para
comparar o desencadeamento dos STUI na gestagao e apds o parto foi utilizado o Teste
McNemar (p< 0,05). Resultados: A freqiiéncia da IUE e nocturia na gestacao foi 57,5% e
80,0% e, a incidéncia destes sintomas apds o parto foi 13,7% e 16,7%, respectivamente.
A urge-incontinéncia foi significativamente mais freqiiente apos o parto (30,5%) do que
na gestacao (20,8%). Apenas 35,6% das mulheres com SUI sentiam desconforto social,
elevando-se este indice para 91,4% nas mulheres com SUI associado a IUE. Conclusao:
A gestagdo, mais do que o parto, foi associada ao desencadeamento da IUE e nocturia,
enquanto, o desencadeamento da urge-incontinéncia foi significativamente maior apds o

parto. A presenca da IUE aumentou significativamente a sensacao de desconforto social.

Unitermos: Incontinéncia Urindria; Periodo Pos-parto; Problemas sociais; Prevencao &

controle
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Abstract

Purpose: The purpose of this study was to investigate the impact of pregnancy and
delivery on lower urinary tract symptoms (LUTS) three years after delivery in women
previously evaluated in the third trimester of pregnancy and its correlation to social problems.
Methods: A prospective study was undertaken. In a previous study (2003), 340 pregnant
women attending the Antenatal Clinic at The State University of Campinas (Unicamp) were
interviewed and responded a structure pre-tested questionnaire about LUTS and obstetric
parameters. Three years after delivery (2006), 120 women out of 340 were contacted by
telephone and interviewed by a second questionnaire about obstetric parameters, LUTS and its
correlation to social problems. LUTS were classified as stress urinary incontinence (SUI)
and irritative bladder symptoms. The comparison of LUTS frequency during pregnancy and
three years postpartum was analyzed by McNemar test (p< 0.05). Results: The frequency
during pregnancy of SUI and nocturia was 57.5% and 80.0%, after delivery the incidence was
13.7% and 16.7%, respectively. The incidence of urge-incontinence was more frequent
postpartum (30.5%) than during pregnancy (20.8%) with statistical significance. We observed
that only 35.6% women with irritative bladder symptoms exclusively mentioned social
embarrassment, while 91.4% with stress urinary incontinence associated to irritative
symptoms referred embarrassment. Conclusion: This study suggested that in our population
pregnancy, more than delivery, was associated to the occurrence of stress urinary
incontinence and nocturia. The urge-incontinence was more frequent postpartum. Most

women considered that SUI can cause social problems.

Key Words: Urinary Incontinence; Postpartum Period; Social Problems; Prevention & control
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Introducio

Ha evidéncias na literatura da preocupagdo que existe atualmente com a disfuncao do
assoalho pélvico decorrente do trauma obstétrico e subseqiiente desencadeamento de
sintomas do trato urindrio inferior (STUI) '. O parto vaginal pode determinar vérios
graus de lesdo muscular, neuromuscular e do tecido conjuntivo do assoalho pélvico,
resultando na incontinéncia urinaria e/ou prolapso de 6rgios pélvicos > Uma lesdo
severa neste periodo pode determinar a ocorréncia da incontinéncia urinaria de esforco
(IUE) e de sintomas urinarios irritativos (SUI), além do prolapso de 6rgaos pélvicos ao
longo da vida da mulher °. Entretanto, nio s6 o trauma obstétrico, mas também a
gestacdo per se, predispdoe ao desencadeamento dos STUIL. Em gestantes nuliparas, a
prevaléncia da IUE variou de 33,6% a 45,5% 43 & de SUI foi de 45.2% 6

Enquanto alguns autores mostram que a alta prevaléncia dos STUI na gestacao
pode ser transitoria, ocorrendo melhora ou cura dos sintomas entre dois € doze meses
depois do parto *’, outros sugerem que o desencadeamento de STUI durante a gesta¢io
representa um risco para a persisténcia do sintoma, independente da via de parto, vaginal
ou cesarea *. Permanece incerto o esclarecimento do exato mecanismo fisiopatoldgico
responsavel pelo surgimento dos STUI na gestago e sua ocorréncia apds o parto .

A presencga da IUE e dos SUI compromete a qualidade de vida das mulheres de
todas as idades, especialmente das jovens com menos de 45 anos de idade ''. Depois do
parto, particularmente, o sintoma da urge-incontinéncia parece causar desconforto social
® Entretanto, muitas mulheres consideram natural perder urina esporadicamente, nio
sentindo impacto nas atividades diarias e poucas (20%) se queixam da presenga destes

. roe 8,12,13
sintomas aos seus clinicos ™ =7,
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Atitude simples e ndo invasiva como a fisioterapia pode atenuar as graves
conseqiiéncias da gestagdo e do trauma obstétrico sobre o assoalho pélvico da mulher,
melhorando sua qualidade de vida '*.

Em estudo anterior >'°, observamos a elevada prevaléncia de STUI em gestantes,
particularmente em primigestas. Com o objetivo de avaliar o impacto da gestacdo e do
parto no desencadeamento da incontinéncia urinaria de esfor¢o e sintomas urinarios

irritativos e sua associagdo com o desconforto social e higi€nico realizamos este estudo.

Métodos

O desenho consistiu de um estudo prospectivo analitico. Entre junho e outubro
de 2003, 340 mulheres, na 26* semana de gravidez ou mais, foram selecionadas quando
freqlientaram o Pré-natal do Ambulatorio do Hospital de Clinicas da Faculdade de
Ciéncias Médicas (FCM) da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp). As
gestantes eram convidadas pela fisioterapeuta a participar da entrevista, respondendo,
individualmente, ao questionario pré-testado com perguntas sobre STUI. Segundo o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, autorizaram contato telefonico futuro.

Trés anos apds o parto, entre junho e outubro de 2006, das 340 mulheres
originalmente analisadas, 133 foram encontradas por telefone, sendo 120 entrevistadas
pela mesma fisioterapeuta, respondendo ao segundo questiondrio pré-testado, com
perguntas sobre a ocorréncia dos STUI apds o parto e seu impacto social.

Das 133 mulheres contatadas, 13 foram excluidas do estudo por: duas tiveram
parto gemelar; cinco encontravam-se gravidas no momento da entrevista atual; seis
tiveram outro parto entre a primeira entrevista e a atual. Outros critérios de exclusdo

foram: diabetes, infeccdo do trato urinario inferior, calculo renal, uso de medicamentos
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que interferem na fun¢do do trato urinario inferior, tratamento prévio para os sintomas
urinarios (medicamentoso, conservador ou cirurgico). O motivo de exclusao de 207
casos foi a ndo localizagdo destas mulheres por mudanca de telefone ou endereco
(cidade). Sabemos que esta migragao ¢ caracteristica da populagao do nosso estado.

Os sintomas do trato urindrio inferior, considerados indicadores subjetivos de
alteragdes percebidas pela mulher, foram divididos em incontinéncia urindria de esforgo
(IUE) e sintomas urinarios irritativos (SUI) (freqliéncia miccional, nocturia, urgéncia,
urge-incontinéncia e enurese noturna) e definidos segundo a Sociedade Internacional de
Continéncia '°.

Os resultados foram avaliados através de estatisticas descritivas e teste Qui-
quadrado. Para comparar o desencadeamento dos STUI segundo a prevaléncia na gestacao e a
incidéncia apos o parto foi utilizado o teste de McNemar. O nivel de significancia
assumido foi de 5% e o software utilizado para analise foi o0 SAS versdo 8.2 .

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da FCM da Unicamp

(protocolo n° 247/ 2006).

Resultados

A i1dade das 120 mulheres avaliadas variou de 19 a 43 anos. A maioria (79,1%)
vivia em unido consensual ou era casada, somente 16,7% eram solteiras. Apenas 6,7% se
autodeclararam negras e 40% ndo completaram o ensino fundamental. Segundo os dados
obstétricos, 45 (37,5%) eram primiparas, 60 (50,0%) multiparas com até trés partos
anteriores e 15 (12,5%) multiparas com mais de quatro partos anteriores. A via do

ultimo parto foi vaginal em 55,8% (Tabela 1).
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A ocorréncia dos STUI trés anos ap6s o parto foi avaliada segundo sua presenca
na gestacdo. Das 69 mulheres com IUE na gestacdo, 39 tornaram-se assintomaticas,
destas 87,2% relataram que a cura ocorreu no prazo de trés meses e 12,8% até doze
meses do parto. Entre as mulheres assintomaticas na gestag¢do, 13,7% desencadearam a
IUE ap6s o parto. Com relagdo aos sintomas urinarios irritativos (SUI), das 89 mulheres
com freqiiéncia miccional na gestacdo, 67,4% tornaram-se assintomaticas apos o parto.
Entre as mulheres com urgéncia e urge-incontinéncia na gestagao 62,7% e 68%,
respectivamente, apresentaram a persisténcia do sintoma. Com relagdo as assintomaticas
na gestagdo, a incidéncia da urgéncia foi de 29% e da urge-incontinéncia de 30,5% apds
o parto (Tabela 2).

A seguir, o desencadeamento da IUE e SUI foi comparado segundo sua
ocorréncia na gestacao e incidéncia apds o parto. Foi observado que a freqiiéncia da IUE
na gestagao (57,5%) foi significativamente maior do que a incidéncia do sintoma apds o
parto (13,7%). Também foi significativamente maior a freqiiéncia da nocturia na
gestacao (80,0%) comparado a incidéncia apos o parto (16,7%). Entretanto, a incidéncia
da urge-incontinéncia apos o parto (30,5%) foi significativamente maior comparada a
sua ocorréncia na gestagao (20,8%) (Tabela 3).

Ap0s o parto, das 37 mulheres com [UE, 35 apresentavam este sintoma associado
a SUI e 45 mulheres apresentavam sintomas irritativos exclusivamente. A andlise
referente a sensacdo de desconforto social e higiénico mostrou que, enquanto somente
35,6% das mulheres com sintomas exclusivamente irritativos sentiam desconforto, este
indice se elevou para 91,4% em mulheres com IUE associada, sendo esta diferenca

significativa.

Publicagées 32



Discussao

As caracteristicas sociodemograficas das mulheres que participaram deste estudo
representam o perfil da populagio brasileira. Segundo IBGE '®, diminuiu a taxa de
analfabetismo em cinco vezes, aumentou o numero de unido consensual e de pessoas
que se autodeclaram pardos.

A incontinéncia urindria feminina, em termos economicos, tem custo similar ao
de doengas cronicas, como a osteoporose. Nos Estados Unidos, o gasto anual com o
tratamento de STUI é de US$12,4 bilhdes. Do valor total, 82% sdo gastos com IUE e
12% com IUE associada a urge-incontinéncia. O tratamento cirurgico tem custo quatro
vezes maior quando comparado ao conservador e medicamentoso .

Os STUI alcancam indices elevados no terceiro trimestre da gestagdo, porém
apos o parto os mesmos podem diminuir °. Comumente, a prevaléncia da freqiiéncia
miccional e noctiria € superior na gestacdo, sugerindo que estes sintomas sao
fisiologicos neste periodo °. Neste estudo, foi observado que as mulheres com freqiiéncia
miccional na gestacdo apresentaram indice de cura de 67,4% apos o parto. O
desencadeamento da nocturia na gestagao (80,0%) foi significativo quando comparado a
incidéncia do sintoma apos o parto (16,7%), sugerindo que a gestacdo, mais do que o
parto, foi associada ao surgimento da nocturia.

Encontra-se na literatura que, comparado ao periodo pré-gestacional, a piora do
controle urindrio apds o parto foi relatada por 60,1% das mulheres e, destas, 16,2%
tiveram diagnostico de urge-incontinéncia *°. Neste estudo, a incidéncia apos o parto da
urge-incontinéncia (30,5%) foi significativamente maior comparado a sua ocorréncia na
gestagdo (20,8%), sugerindo que o parto, mais do que a gestacdo, foi associado ao

surgimento deste sintoma. Em estudo urodindmico, foi comprovado hiperatividade do
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detrusor quatro vezes mais freqliente em mulheres que tiveram via exclusiva de parto
vaginal *'.

O desencadeamento da IUE na gestacao parece predispor a persisténcia do sintoma
apos o parto . Neste estudo, notamos que o desencadeamento da IUE na gestacio
(57,5%) foi significativo quando comparado a sua incidéncia apds o parto (13,7),
sugerindo que a gestacdo, mais do que o parto, encontra-se associada ao surgimento da
IUE. Em estudo prospectivo, foi comprovado que a gestacao, mais do que a via de parto,
foi associada a ocorréncia da IUE doze anos depois do parto. A ocorréncia da IUE foi de
40% em mulheres incontinentes na primeira gestacdo e submetidas a cesariana e, de
30% naquelas continentes na primeira gestacio, que tiveram partos vaginais °.

No periodo pds-parto, as alteragdes musculo-esqueléticas, ocorridas ao longo da
gestacao e as alteracdes anatomicas do assoalho pélvico, decorrentes do periodo expulsivo do
parto, podem regredir gradualmente, retornando ao estado pré-gestacional com
subseqiiente restauro do mecanismo da continéncia urindria. Entretanto, estas alteragoes,

quando fisiopatologicas, podem persistir apds o parto ***

. A presenca da instabilidade e
dor no segmento pélvico-lombar associada a diminuicdo do controle voluntario da
musculatura estriada do assoalho pélvico, pode explicar a incidéncia de STUI apds o
parto, particularmente da urgéncia, urge-incontinéncia ¢ IUE *. Possivelmente este
mecanismo nao s6 explique a incidéncia de STUI no periodo pds-parto, mas também a
persisténcia destes sintomas quando desencadeados na gestacdo. Neste estudo, notamos
que, das mulheres que apresentavam IUE, urgéncia e urge-incontinéncia na gestacao,
43,5%, 62,7% e 68,0%, respectivamente, persistiram sintomadticas trés anos apds o parto.

Sabidamente, a [UE compromete as atividades diarias da mulher 3. Neste estudo,

observou-se que 35,6% das mulheres com SUI referiram sensagdo de desconforto e este indice

Publicagées 34



se elevou para 91,9% em mulheres com SUI e IUE associada. Apos o parto, as mulheres
sintomaticas referem também, incomodo severo com repercussio na atividade profissional ''.

A presenga da incontinéncia urinaria durante a gestacdo pode identificar
mulheres com disfuncio do assoalho pélvico anterior ao impacto do parto '°. Pensando
em prevencao e promocao de saude, o fortalecimento da musculatura do assoalho
pélvico na gestagdo pode melhorar a qualidade eléstica do musculo, resultando na
redugdo do periodo expulsivo do parto, além de amenizar o efeito do trauma obstétrico
sobre as estruturas do assoalho pélvico, prevenindo o desencadeamento de STUT '*.

A fisioterapia, através de distintos métodos terapéuticos, promove melhora da
funcdo neuromuscular do assoalho pélvico e da musculatura abdominal aliado ao
reequilibrio da pelve, diminuindo aumentos desnecessarios da pressao intra-abdominal e,
consequentemente a IUE ***. A melhora da contragio muscular do assoalho pélvico é
igualmente eficaz no tratamento, a curto prazo, da hiperatividade do detrusor °.

Assim como outros autores 27, acreditamos que o tratamento conservador, sob
supervisao fisioterapica, reconhecido pela eficacia, melhor custo-beneficio e por ndo ser
invasivo, deveria ser indicado particularmente na gestagao, enfatizando prevencao e promocao
de satude. A orientagdo da terapia comportamental ¢ fundamental para educar a mulher sobre o
funcionamento do trato urinario inferior e a realizacdo de exercicios da musculatura do
assoalho pélvico para fortalecer a contragdo voluntaria do musculo ao esforco.

Concluimos que a gestacdo, mais do que o parto, foi associada ao desencadeamento da
IUE e noctlria, enquanto, a incidéncia da urge-incontinéncia foi significativamente
maior ap6s o parto. A presenca da IUE aumentou significativamente a sensacdo de

desconforto social referida pelas mulheres.
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Tabela 1 — Caracteristicas das mulheres entrevistadas trés anos apos o parto (n = 120)

n %

Escolaridade

Fundamental incompleto 49 40,8

Médio incompleto 23 21,2

Médio completo 41 32,2

Superior completo 7 5,8
Estado marital

Unido consensual/ casada 95 79,1

Separada/ divorciada 5 4,2

Solteira 20 16,7
Paridade

Primiparas 45 37,5

Multiparas2-3 60 50,0

Multiparas > 4 15 12,5
Via do ultimo parto

Vaginal 67 55,8

Cesarea 53 442
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Tabela 2 — Distribuicido percentual da presenca dos STUI trés anos ap6s o parto

segundo sua ocorréncia no terceiro trimestre da gestacdo (n = 120)

IUE e SUI no terceiro trimestre da gestacio

STUI trés anos

apos o parto Sim Nio
n/ total (%) n/ total (%)

IUE

Sim 30/ 69 (43.5) 7/ 51 (13,7)

Nao 39/ 69 (56,5) 44/ 51 (86,3)
Cura da IUE

3 meses apds o parto 34/ 39 (87,2)

12 meses apos o parto 5/ 39 (12,8)
SUI
Urgéncia

Sim 32/ 51 (62,7) 20/ 69 (29,0)

Nao 19/ 51 (37,3) 49/ 69 (71,0)
Urge-incontinéncia

Sim 17/ 25 (68,0) 29/ 95 (30,5)

Nao 8/ 25 (32,0) 66/ 95 (69,5)
Freqiiéncia miccional

Sim 29/ 89 (32,6) 5/ 31 (16,1)

Nao 60/ 89 (67,4) 26/ 31 (83,9)
Noctiria

Sim 52/ 96 (54,2) 4/ 24 (16,7)

Nao 44/ 96 (45,8) 20/ 24 (83,3)
Enurese noturna

Sim 0/3 (0,0) 10/ 117 (8,5)

Nao 3/3 (100,0) 107/ 117 (9L1,5)
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Tabela 3 — Distribuicdo percentual do desencadeamento de STUI segundo a prevaléncia

no terceiro trimestre da gestacio e incidéncia apés o parto

Desencadeamento Prevaléncia na Incidéncia apoés o
STUI gestacio parto
n/ total (%) n/ total (%) Valor-p
IUE <0,0001
Sim 69/ 120 (57.,5) 7/ 51 (13,7)
Urgéncia 0,0589
Sim 51/ 120 (42,5) 20/ 69 (29,0)
Urge-incontinéncia <0,0001
Sim 25/ 120 (20,8) 29/ 95 (30,5)
Freqiiéncia miccional 0,6858
Sim 89/ 120 (74,2) 5/ 31 (16,1)
Nocturia 0,0002
Sim 96/ 120 (80,0) 4/ 24 (16,7)
Enurese noturna 0,0522
3/120 (2,5) 10/ 117 (8,5)
Teste de McNemar
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3.2. Artigo 2

Campinas, 18 de fevereiro de 2008
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Universidade Estadual de Campinas em 28 de junho de 2006. Realizado no
Departamento de Tocoginecologia da FCM/ Unicamp destina-se a publicacdo como
“Artigo Original”. Os autores declaram tratar-se de artigo original, nao tendo sido
previamente publicado nem submetido para publicacdo em nenhum outro veiculo.

Atenciosamente,
Katia Pary Scarpa Viviane Herrmann
Paulo César Rodrigues Palma Cassio Luis Zanettini Riccetto

Sirlei Siani Morais

Correspondéncia autor: Viviane Herrmann
Rua: Alexander Flemming 101
Cidade Universitaria Zeferino Vaz/ Caixa Postal:6081
CEP: 13083-970 Campinas, Sao Paulo, Brasil
Tel/Fax: 55.19.35219353; E-mail: vherrmann(@uol.com.br

Publicagées 43



“Associacio entre a presenca de sintomas urinarios irritativos apds o parto e os
antecedentes obstétricos”

“Correlation of postpartum irritative bladder symptoms with obstetric parameters”

Autor: Katia Pary Scarpa

Co-autores: Viviane Herrmann; Paulo César Rodrigues Palma; Cassio Luiz Zanettini

Ricetto; Sirlei Morais.

Institui¢do: Universidade Estadual de Campinas — SP
Endereco: Viviane Herrmann

Rua: Alexandre Fleming 101

Cidade Universitaria Zeferino Vaz

Caixa Postal: 6081

CEP: 13083-970 Campinas, Sao Paulo, Brasil

Tel/ Fax: 55.19.35219353

E-mail: vherrmann@uol.com.br

Publicagées 44



Resumo

Objetivo: Avaliar a freqiiéncia de sintomas urinarios irritativos (SUI) trés anos apds o
parto em mulheres previamente entrevistadas no terceiro trimestre da gestacdo e sua
associacdo com a via de parto exclusiva, a paridade, a idade materna, o peso do RN, a
realizagdo da episiotomia e o uso de forcipe. Método: Das 340 mulheres, originalmente
avaliadas no terceiro trimestre da gestagdo, 120 foram localizadas e entrevistadas por
telefone, trés anos apOs o parto, entre junho e outubro de 2006. Foi analisada a
associacao entre SUI e via exclusiva de parto (vaginal ou cesarea), paridade, idade
materna, peso do recém-nascido, realizacdo da episiotomia e uso de forcipe. Os
resultados foram avaliados através de estatistica descritiva, teste qui-quadrado e calculo
da razdo de prevaléncia (p< 0,05). Resultados: O grupo de mulheres estudadas consistiu
de primiparas (37,5%) e multiparas (62,5%). As 95 que tiveram via exclusiva de parto
foram categorizadas em vaginal (53) e cesareas (42). Nao houve associagao significativa
entre a presenca de SUI apos o parto e a via de parto exclusiva e a paridade. Também
ndo encontramos associacao entre a presenca de SUI e a idade materna (> 35) peso do
recém-nascido (= 4000g), realizacdo da episiotomia e uso de forcipe. Conclusdes: A via
de parto e a paridade ndo foram fatores determinantes para a disfungdo do trato urinario
inferior apds o parto, representada pelos sintomas urindrios irritativos, tampouco a idade

materna, o peso do RN, a realiza¢do da episiotomia e o uso de forcipe.

Unitermos: Incontinéncia Urindria; Paridade; Parto obstétrico; Cesarea; Episiotomia
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Abstract

Background: The aim of this study was to investigate the frequency of irritative bladder
symptoms three years after delivery in women previously interwied in the third trimester
of pregnancy and its correlation to mode of delivery, parity, maternal age, birth weight,
episiotomy and forceps. Methods: From 340 women previously evaluated at the third
trimester of pregnancy, 120 were interviewed three years after delivery, between June
and October 2006. The correlation between irritative bladder symptoms postpartum and
mode of delivery (exclusively vaginal or c-section), parity, maternal age, birth weight,
episiotomy and forceps was analyzed. Associations between irritative bladder symptoms
and obstetric parameters were assessed by Fisher’s exact test and X* (p< 0.05). Results:
The study group consisted of 37.5% primiparous and 62.5% multiparous women. Mode
of delivery was exclusively vaginal in 53 women and exclusively c-section in 42. No
statistical difference was found between irritative bladder symptoms and mode of
delivery and parity. There was no statistical difference either between irritative
symptoms and maternal age (> 35), birth weight (> 4000g), episiotomy and forceps.
Conclusions: After childbirth, inferior urinary tract dysfunction, represented by
irritative bladder symptoms, was not associated with mode of delivery, parity, maternal

age, birth weight, episiotomy and forceps.

Key words: Urinary Incontinence; Parity; Delivery; Cesarean Section; Episiotomy
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Introducio

Hé evidéncias na literatura de que o trauma obstétrico pode causar varios graus
de lesdes nas estruturas neuromusculares do assoalho pélvico '. A lesdo isquémica do
nervo pudendo, com subseqiiente denervacdo da musculatura estriada periuretral,
diminuindo a pressao intra-uretral, pode determinar a ocorréncia de sintomas urinarios
irritativos (SUI) ap6s o parto .

Entre os fatores obstétricos associados ao desencadeamento de sintomas urinarios, a
episiotomia médio-lateral, apesar de ser considerada protetora para as estruturas teciduais do
assoalho pélvico, quando praticada rotineiramente, pode ndo prevenir a ocorréncia da
incontinéncia urindria apds o parto °. Outros fatores, como o uso do forcipe * e o peso maior do
recém-nascido (RN) (> 4000g) parecem acentuar a tensdo no assoalho pélvico, durante o
periodo expulsivo, promovendo lesdes nas suas estruturas, inclusive no esfincter anal >,

A idade materna (> 35 anos) ® e a paridade ' também foram identificados como
fatores determinantes para a incidéncia de sintomas do trato urinario inferior apds o
parto. Scarpa et al ® observaram que a paridade (multiparas > 4) foi associada ao
aumento de sintomas urindrios irritativos (SUI), particularmente da nocturia e freqliéncia
miccional, durante o Gltimo trimestre da gestagao.

A cesariana eletiva tem sido associada ao menor risco de incidéncia de sintomas
urinarios, quando comparada ao parto vaginal °. Entretanto, o efeito protetor da
cesariana eletiva, a longo prazo, permanece controverso ' .

O Brasil, entre os paises do mundo, apresentou indices elevados de cesarianas na
década de 1980, alcangando alta prevaléncia particularmente em nuliparas ''. Segundo o
Ministério da Saude do Brasil, o indice de cesariana no Sistema Unico de Satude

diminuiu de 32,4% em 1995 para 26,4% em 2003 12 Entretanto, na satde particular, a
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taxa de parto cesarea ¢ de 70%, sendo, muitas eletivas sem justificativa precisa .

Acredita-se que a preven¢ao de disturbios urinarios decorrentes do parto vaginal tem
. . . . - . 14
sido uma justificativa para o aumento da pratica de cesarianas no mundo todo .

O objetivo deste estudo foi avaliar a prevaléncia de sintomas urinarios irritativos apds

0 parto € sua associacao com a via exclusiva de parto, paridade, idade materna, peso do RN,

realizacdo da episiotomia e uso de forcipe, em mulheres da regido de Campinas/ SP.

Método

Este estudo foi analitico de corte transversal. Inicialmente, 340 mulheres no
terceiro trimestre da gestagdo foram selecionadas quando freqiientavam o Pré-natal do
Ambulatorio do Hospital de Clinicas da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp),
entre junho e outubro de 2003. Trés anos apds o parto, das 340, 113 foram encontradas por
telefone e destas, 120 foram entrevistadas pela pesquisadora principal, entre junho e outubro
de 2006. O questionario aplicado tinha perguntas pré-testadas sobre SUI apds o parto e
dados obstétricos. As mulheres aceitaram em participar do estudo voluntariamente.

Apesar de contatadas, 13 foram excluidas do estudo por: duas tiveram parto gemelar,
cinco encontravam-se gravidas no momento da entrevista atual e seis tiveram outro parto
entre a primeira entrevista e a atual. Outros critérios de exclusdo foram a presenca de:
diabetes, infeccdo do trato urinario inferior, célculo renal, uso de medicamentos que
interferem na fungdo do trato urindrio inferior, tratamento prévio para os sintomas urinarios
(medicamentoso, conservador ou cirirgico).

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de

Ciéncias Médicas da Unicamp (protocolo n°247/ 2006).

Publicagées 48



Os sintomas urindrios irritativos: freqliéncia miccional, noctaria, urgéncia, urge-
incontinéncia e enurese noturna foram considerados indicadores subjetivos de alteragdes
percebidas pela mulher, e foram definidos segundo a Sociedade Internacional de Continéncia ":

Para andlise foram considerados: via exclusiva de partos anteriores, vaginal ou
cesarea, ¢ paridade, categorizada em primiparas, multiparas com 2-3, multiparas > 4.
Outras variaveis avaliadas foram a idade materna, em anos, na data do parto (< 25, 25-
35, >35), o peso do RN (< 4000g; > 4000g), a realizacdo da episiotomia ¢ o uso de
forcipe. Os resultados foram avaliados através de estatisticas descritivas e testes qui-
quadrado e calculo de razao de prevaléncia (bruta e ajustada). O software utilizado para

r1: . ~ , o e A s . . 1
analise foi o SAS versio 8.2 e o nivel de significancia assumido foi de 5% '°.

Resultados

Segundo as caracteristicas das 120 mulheres entrevistadas trés anos ap6s o ultimo
parto, 40% nao completaram o ensino fundamental, mas 34,2% e 5,8% tinham os
ensinos médio e superior completos, respectivamente. A maioria (79,1%) vivia em unido
consensual ou era casada. Quanto a etnia, 47,5% se autodeclararam nao brancas; destas,
a maioria se considerava parda e somente 6,7% negras. A idade das mulheres variou
entre 19 e 43 anos de idade, sendo que 45,0% tinham menos de 25, 43,3% entre 25 e 35
e somente 11,7% acima de 35 anos. Quanto a paridade, 37,5% eram primiparas e 62,5%
multiparas, destas 50% tinha até trés partos anteriores e 12,5% quatro ou mais.

As mulheres que tiveram via Unica de partos anteriores foram categorizadas em
via de parto exclusivamente vaginal (53) e exclusivamente cesarea (42). Trés anos apos
o ultimo parto, em mulheres que tiveram via exclusiva de parto vaginal, a prevaléncia da

nocturia, urgéncia e urge-incontinéncia foi de 49,1%, 47,2% e 39,6%, respectivamente.
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Em mulheres submetidas exclusivamente a cesariana, a prevaléncia da nocturia foi de
40,5% e da urgéncia e urge-incontinéncia de 35,7%. A andlise da associa¢do entre a
presenca de sintomas urinarios irritativos (SUI) apos o parto e a via de parto exclusiva
nao mostrou diferenga significativa (Tabela 1).

O ultimo parto foi cesarea em 53 (44,2%) mulheres, sendo, deste total, 26,4%
cesarianas eletivas. Entre as 67 (55,8%) que tiveram partos via vaginal, 19,4% foram
com forcipe e 73,1% com episiotomia. A Tabela 2 apresenta os resultados da analise da
associacao entre a presenca de SUI apds o parto e a realiza¢ao da episiotomia e o uso de
forcipe no ultimo parto. Nao foram observadas diferencas significativas.

Em seguida, a Tabela 3 mostra a associagao entre a presenca de SUI apos o parto
e a idade materna e o peso de RN (> 4000g). Também nao foi encontrada diferenga
significativa.

Quanto a paridade, observamos maior ocorréncia da urgéncia (66,7%), urge-
incontinéncia (60,0%), e noctaria (73,3%) em multiparas com quatro ou mais partos do
que em primiparas. Entretanto, ndo houve diferenca significativa na associagdo entre a

presenca de SUI apos o parto e a paridade (Tabela 4).

Discussio

Mulheres de todas as idades referem a ocorréncia de STUIL. Em estudo realizado
com 17.080 mulheres com mais de 18 anos na Franca, Alemanha, Inglaterra e Espanha,
a prevaléncia da incontinéncia urinaria foi de 35%. No grupo entre 18 e 44 anos de idade
(n=2305), a presenca da IUE foi maior (39%), seguida da urge-incontinéncia (22%) .

O trauma obstétrico parece determinar a ocorréncia de sintomas do trato urinario

. . , A . . . 2 . « A - 5
inferior ap6s o parto. O desencadeamento da urgéncia miccional “ e da urge-incontinéncia
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apds o parto vaginal foi associado ao impacto do parto sobre as estruturas do assoalho
pélvico. A reducdo da forca de contragdo da musculatura estriada do assoalho pélvico
predispde ao acimulo de determinada quantidade de urina na uretra proximal que
estimula a contragdo involuntaria do masculo detrusor '®. Guarisi et al ', através da
avaliacdo urodindmica, observaram hiperatividade do detrusor quatro vezes mais freqiliente
em mulheres que haviam tido via exclusiva de parto vaginal.

A cesariana eletiva aparece na literatura como um procedimento protetor para as
estruturas do assoalho pélvico, prevenindo o desencadeamento de sintomas urinérios °.
Entretanto, este efeito protetor parece limitar-se aos primeiros meses do periodo pos-
parto. Dois anos depois do parto, nao foi encontrada diferenga significativa entre a via de
parto e sintomas urinarios, alteragdes estruturais no segmento pélvico-lombar, disfungao
sexual e planejamento de outra gestacdo '°. Primiparas, que tiveram parto via vaginal,
apresentaram maior ocorréncia da urgéncia e da urge-incontinéncia no puerpério, comparado
as mulheres submetidas a cesariana. Entretanto, um ano depois do parto, esta diferenca
ndo se manteve significativa *.

Ap0s os anos reprodutivos da mulher, a via exclusiva de parto cesarea ndo parece
também prevenir o desencadeamento da incontinéncia urindria e, a gestacao per se pode
apresentar risco superior para a ocorréncia do sintoma ao longo da vida '*.

Neste estudo, ndo foi observada associagdo significativa entre a presenga dos
sintomas urinarios irritativos apds o parto e a via exclusiva de parto (vaginal ou cesarea).
Assim como outros autores ~°, nio notamos associagio entre SUI e a paridade. A
avaliacdo dos sintomas irritativos, neste estudo foi realizada de forma objetiva. Foram
incluidas primiparas e multiparas, porém, a amostra inferior nos subgrupos pode ter limitado o

resultado da analise.
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O uso de forcipe durante o parto vaginal foi associado ao aumento da freqiiéncia
de urge-incontinéncia apds o parto *. Com relagdo 4 idade materna, Altman et al *
concluiram que esta varidvel ndo determinou a ocorréncia da urgéncia miccional apos o parto.
Neste estudo, ndo houve associagdo significativa entre qualquer sintoma irritativo apos o
parto e a realizacdo da episiotomia, o uso de forcipe e a idade materna. Nos Estados
Unidos, entre 1999 e 2000, houve uma reducao de 56% da realizacao de episiotomia o
Rortveit et al ° notaram que as mulheres que tiveram pelo menos um filho com
mais de 4000g relatavam com maior freqiiéncia distirbios urindrios. Neste estudo, a
analise da associacao entre o peso do RN (= 4000g) e a presenca de SUI apds o parto ndo
mostrou diferenca significativa. O pequeno nimero de casos de recém-nascidos com peso
superior a 4000g, provavelmente decorrente do baixo nivel socio-economico das mulheres
que compdem nossa amostra, pode representar um fator de erro na analise desta variavel.
Muitas mulheres ainda relutam em relatar a presenca de STUI aos seus clinicos ',
consequentemente poucas ainda se beneficiam da terapéutica conservadora. Na literatura,
autores demonstraram que a realizagdo de exercicios da musculatura do assoalho pélvico apos
0 parto, sob supervisao fisioterapica, pode fortalecer e restaurar a for¢ca da contragao
voluntaria do musculo elevador do 4nus, promovendo a melhora dos sintomas urinarios .
Na prética obstétrica contemporanea, multiplos fatores contribuem na decisao de
obstetras e gestantes quanto a via de parto. Os resultados deste estudo sugerem que o impacto
do parto vaginal e a paridade ndo foram fatores de risco determinantes para a disfuncao
do trato urinario inferior apds o parto representada pelos sintomas urindrios irritativos.

Esta informacao podera contribuir nas decisdes da gestante concernentes a seu parto.
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Conclusoes

Nao houve associagdo entre a presenca de sintomas urinarios irritativos trés anos

apés o parto e a via de parto exclusivamente vaginal ou cesarea, nem a paridade.

Também ndo encontramos associacao entre os SUI e a idade materna no parto, peso do

RN, realizac¢do da episiotomia e uso de forcipe.
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Tabela 1. Distribuicdo percentual de sintomas urinarios irritativos (SUI) apés o

parto segundo a via de parto exclusivamente vaginal ou cesarea (n = 95)

Vaginal Cesarea
SUI apés o parto (m=153) (m=42)
n (%) n (%) Valor-p
Urgéncia 0,0894
Sim 25 (47,2) 15 (35,7)
Nao 28 (52,8) 27 (64,3)
Urge-incontinéncia 0,6999
Sim 21 (39,6) 15 (35,7)
Nao 32 (60,4) 27 (64,3)
Freqiiéncia miccional 0,9353
Sim 13 (24.5) 10 (23,8)
Nao 40 (75,5) 32 (76,2)
Nocturia 0,4040
Sim 26 (49,1) 17 (40,5)
Nao 27 (50,9) 25 (59,5
Enurese noturna 0,2120%*
Sim 4 (7,9 5 (1L,9)
Nao 49 (92.,5) 37 (88,1)

Teste Qui-quadrado
*Teste Exato de Fisher
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Tabela 2 . Distribuiciao percentual de sintomas urinarios irritativos (SUI) apds o

parto segundo a realizacdo da episiotomia e uso de forcipe (n = 67)

Episiotomia

Uso de fércipe

SUI apés o parto Sim Nao Sim Nao
n (%) n (%) Valor-p n (%) n (%) Valor-p
Urgéncia 0,1032 0,9774
Sim 19 (38,8) 11 (61,1) 5(38,5)  21(38)9)
Urge-incontinéncia 0,0613 1,0000%*
Sim 15(30,6) 10 (55,6) 2(154)  11(204)
Freqiiéncia miccional 0,3272 0,4897*
Sim 13(26,5)  7(38,9) 11(84,6)  39(72,2)
Nocturia 0,5317 0,6727*
Sim 23 (46,9) 10 (55,6) 12.(92,3)  45(83,3)

Teste Qui-quadrado
*Teste Exato de Fisher
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Tabela 3. Distribuicdo percentual de sintomas urinarios irritativos (SUI) apés o

parto segundo a idade materna no parto e o peso do RN (n = 120)

Idade materna no parto

Peso do RN

<25 25-35 >35 <4000g =>4000g
SUI apés o parto n (%) n (%) n(%) Valor- n (%) n (%) Valor-p
p
Urgéncia 0,5333 0,2370*
Sim 22 (40,7) 22(42,3) 8(57.1) 47(41,6) 5(71,4)
Urge-incontinéncia 0,3286 0,4261%*
Sim 17(31,5) 22(42,3) 7(50,0) 42 (37,2) 4(57,1)
Freqiiéncia miccional 0,6035 0,0989*
Sim 13(24,1) 16(30,8) 5(35,7) 30(26,5) 4(57,1)
Nocturia 0,3479 0,7039%*
Sim 23(42,6) 24(46,2) 9(64,3) 52(46,0) 4(57,1)

Teste Qui-quadrado
*Teste Exato de Fisher
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Tabela 4. Distribuicdo percentual de sintomas urinarios irritativos (SUI) apés o

parto segundo a paridade (n = 120)

Primiparas Multiparas 2-3 Multipara > 4
(mn=45) (n=60) (m=15)
SUI apés o parto n (%) n (%) n (%) Valor-p
Urgéncia 0,1381
Sim 17 (37,8) 25 41,7 10 (66,7)
Nao 28 (62,2) 35 (58,3) 5 (33,3)
Urge-incontinéncia 0,1373
Sim 14 (31,3) 23 (38,3) (60,0)
Nao 31 (68,9) 37 61,7) (40,0)
Freqiiéncia miccional 0,5630
Sim 12 (26,7) 16 (26,7) (40,0)
Nao 33 (73,3) 44 (73,3) (60,0)
Nocturia 0,0978*
Sim 20 (44.,4) 25 41,7 11 (73,3)
Nao 25 (55,6) 35 (58,3) 4 (26,7)
Enurese noturna 0,3768*
Sim 2 4,4) 6 (10,0) 2 (13,3)
Nao 43 (95,6) 54 (90,0) 13 (86,7)

Teste Qui-quadrado
*Teste Exato de Fisher
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Abstract: The aim was to estimate the incidence of stress urinary incontinence three
years after delivery between women previously interviewed during pregnancy and its
correlation to mode of delivery and parity. A longitudinal cohort study was conducted
with 340 pregnant women beyond 26 weeks™ gestation attending the Antenatal Clinic at
the State University of Campinas (Unicamp) between June and October 2003 and 120
were interviewed by telephone 3 years after delivery. Stress urinary incontinence was
present in 37 (30.8%) of the 120 women interviewed. There was a significant difference in
the incidence of post partum SUI among patients with SUI during pregnancy (p>
0.0001). Mode of delivery was vaginal in 67 (55.8%) cases and c-section in 53 (44.2%).
Stress urinary incontinence was reported by 19.2% in the vaginal-delivery group and
only 8.0% of the c-section group, but it was not statistically significant, even when
considering a unique mode of delivery. The incidence of SUI after delivery dropped
significantly from 51.1% to 24.4% (p=0.0073) in the primiparous and from 60.0% to
28.3% (p< 0.0001) in the multiparous 2-3, but not in the multiparous with 3 or more
deliveries (66.7% to 60.0%) (p=0.5637). A significant correlation has been observed
between parity and SUI (p=0.0299). Our conclusion was that pregnancy predisposes to
SUI 3 years after delivery as well as parity. No correlation has been demonstrated

between mode of delivery and SUI.

Key words: pregnancy; stress urinary incontinence; parity; mode of delivery
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Introduction

Stress urinary incontinence (SUI) is a very frequent symptom of adult women,
with devastating consequences on quality of life. Its prevalence is supposed to be
underestimated, with incredibly differences among the literature caused by distinct
definitions, quantifications or even cultural issues. In a large epidemiological study, SUI
was referred by 20.7% of the women, and was considered severe in 8.7% of the cases
[1]. In Brazil, a survey in the area of Campinas, SP, identified that 35% of the women
aged between 45 and 60 years old, referred SUI [2]. In the same year, according to the
Brazilian Demographic Survey [3], 11 million women were in this age group, leading to
the conclusion that 3.8 million suffered with SUI symptoms.

The natural history of SUI is not well known and spontaneous remission may
occur in up to 30% of the cases. Although more common in women after at least one
delivery, 3% to 15% of nulliparous women refer SUI [4]. When present before the first
pregnancy, there is a higher risk of the symptom to occur during pregnancy, after
delivery and later in life [5, 6]. Low urinary tract symptoms (LUTS) are common during
pregnancy, and SUI was reported by 42% of pregnant women beyond 36 weeks’
gestation [7, 8] and by 45.4% of nulliparous beyond 26 weeks’ gestation [9]. Although
the prevalence of the symptom diminishes after delivery, pregnancy definitely enhances
the risk for future SUI symptoms.

The extent to which mode of delivery and parity influences LUTS in the future,
is controversial. The EPINCONT study, enrolling 15.307 women, demonstrated that SUI
symptoms are more frequent after vaginal delivery than after c-section [1] and similar
results were reported by other authors [10-12]. When c-section is indicated after labor

has started, damage to the pelvic floor might not be avoided [13], although studies were
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not able to demonstrate differences in SUI prevalence among patients submitted to
elective c-section [1, 14]. Parity represents a risk factor, particularly in women with
three or more deliveries [14, 15]. Vaginal trauma determined by forceps or episiotomy
may enhance the deleterious effects of the vaginal delivery [16, 17] and in US, between
1999 and 2002, a reduction in 56% of episiotomies was observed [18].

The aim of our study was to evaluate SUI incidence three years after delivery and

its correlation to mode of delivery and parity.

Patients and methods

This was cohort prospective study and all participating patients gave informed
consent before study entry. In a previous study, 340 pregnant women beyond 26 weeks’
gestation were interviewed and responded a questionnaire about LUTS [9]. Three years
after, the authors could interview 120 patients by telephone. Women that were pregnant
at the moment of the interview or those who have had another pregnancy between the
two interviews were excluded. Each woman answered a structured questionnaire and
data was recorded. Exclusion criteria included diabetes mellitus, urinary tract infection,
drugs that interfere with lower urinary tract function and previous treatment for SUI
(drugs, conservative or surgical).

Stress urinary incontinence was defined according to the ICS standardization
[19]. Mode of delivery included vaginal and c-section and patients were asked about
forceps use or episiotomy. According to parity, patients were classified as primiparous,
multiparous 2- 3 or multiparous 4 or more.

The comparison of SUI frequency during pregnancy and three years after

delivery was assessed by McNemar qui-square test and the association between SUI
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incidence, mode of delivery and parity by the Fisher’s exact test and measured by risk

ratio (RR). P< 0.05 was considered statistically significant.

Results

Of the 120 women interviewed three years after delivery, 63 (52.5%) referred
themselves as white and 40% had not completed elementary school. Overall, 69 (43.5%)
reported involuntary loss of urine during the last pregnancy. The mode of delivery was
exclusively vaginal or exclusively c-section in 44.2% and 35.0% of cases, respectively.
Forty-five (37.5%) were primiparous and 75 (62.5%) multiparous (Table 1).

The mean age of the patients was 29 +/- 6.0 years. No statistical difference
occurred between the incidence of SUI three years after delivery and body mass index
(BMI) during pregnancy (p=0.3279), newborn weight (p=0.2002), episiotomy
(p=0.2905) or race (p=0.8664) (Table 2).

Women with SUI during pregnancy had a significantly higher incidence of SUI
three years after delivery (p<0.0001), when compared to women who where
asymptomatic during pregnancy (Table 3).

Ninety-five of the 120 women had delivered exclusively by the vaginal route or
by c-section. No significant correlation was observed between SUI incidence and mode
of delivery. However, 32% of the women who delivered vaginally referred SUI, while
only 19% on the c-section group complained of the symptom (Table 4).

When the presence of SUI during pregnancy and mode of delivery were
considered together, no statistic correlation was observed, although women that were
asymptomatic during pregnancy and had vaginal delivery developed SUI 2.4 times more

frequently than after c-section ( 19.2% and 8.0%, respectively) (Table 5).
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The analysis of parity demonstrated that, in women with 4 or more deliveries, the
risk of developing SUI was 60%, approximately twice the risk obtained for nulliparous
women or those with 2 to 3 deliveries. This difference was statistically significant (p=
0.0299) (Table 6).

Table 7 demonstrates the correlation of SUI during pregnancy and three years
after delivery according to parity. While primiparous and multiparous with 2 to 3
deliveries have a significant fall in the incidence of SUI after delivery (p=0.0073 and
p<0.0001 respectively), multiparous women with 4 or more deliveries did not present an
important drop in SUI frequency (p=0.5637).

Of the 37 women with SUI symptoms after delivery, 34 (91.9%) referred social

or hygienical discomfort.

Discussion

One interesting cultural aspect of Brazil and many Latin American countries is
the liberal indication of c-section as a mode to avoid damage of the pelvic floor. In this
study, c-section was the mode of delivery in 44.2% of women although a drop in c-
section rates from 32.4% in 1995 to 26.4% in 2003 was reported by Health Department
in Brazil. Those numbers are still high when compared to US statistics of 9.0% to 16.0%
of c-section [12, 20, 21].

At that moment, gynecologists must be aware of the alarming number of
surgeries for the correction of genital prolapsed and incontinence, both urinary and fecal.
It is estimated that 11% of women, along their lives, will be submitted to surgery
because of pelvic floor trauma followed by dysfunction [22]. Uma et al. [23] studied the

influence of intrapartum care during a first delivery on the risk of pelvic floor surgery in
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later life in 7556 primiparous women and concluded that c-section significantly reduces
the risk when compared to spontaneous vaginal delivery. According to Davila [24],
elective c-section may reduce this damage and patients should be advised during
pregnancy of the risks of vaginal delivery.

In the literature, recent studies involving large populations have been able to
evidence the protective effect of c-section on the pelvic floor [1, 11, 16]. Our study could not
demonstrate a significant correlation between mode of delivery and SUI, although the
incidence of SUI three years after vaginal delivery was 2 times more frequent than after
c-section. In our Hospital, c-section is seldom elective, usually being preceded by a long
and dysfunctional labor, a well known reason to worsen outcome [13, 25].

The correlation between parity and SUI seems less controversial [14, 21], and we
observed that SUI was significantly more common after the third delivery. Besides, while a
significant decrease in SUI symptoms occurs in primiparous and multiparous women with up
to 3 deliveries (51.1% to 24.4% and 60.0% to 28.3%, respectively), 4 or more deliveries
appears to definitively enhance the risk for SUI in adult life. It is possible that the
combined influence of multiple pregnancies and deliveries contribute to these findings.

In a previous study with the same population [9], patients referred that urinary
symptoms compromised their quality of life during pregnancy in 47.7% of the
interviewed. Three years after, we could identify 91.9% of the women referring discomfort or
constraint because of SUI symptoms. It is unacceptable that millions of women consider
fecal or urinary incontinence, sexual dysfunction and genital prolapse as part of normal
life and aging. Simple attitudes, as pelvic floor muscle training programs during pregnancy
and after birth, could contribute to efficiently prevent SUI later in life, being

implemented by public health services.
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Table 1. Characteristics of the study population (n=120)

n %

Race

White 63 52,5

Non-white 57 47,5
School grade

None 1 0,8

Elementary school (incomplete) 48 40,0

Elementary school (complete) 11 9,2

Middle school (incomplete) 12 10,0

Middle school (complete) 41 34,2

College 7 5,8
SUI during last pregnancy

Yes 69 43,5

No 51 56,5
Mode of delivery

Vaginal 53 44,2

C-section 42 35,0

Both 25 20,8
Parity

Primiparous 45 37,5

Multiparous 2-3 60 50,0

Multiparous >4 15 12,5
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Table 2. Incidence of SUI according to clinical characteristics

SUI after delivery

P value RR(CI95%)
n %
Age 0,4342
20-30 (73) 21 28,8 1,00
31-40 (39) 12 30,8 1,07 [0,59-1,94]
41-50 (8) 4 50,0 1,74 [0,80-3,80]
BMI 0,3279
<30 (80) 27 34,0 1,00
> 30 (40) 10 25,0 1,35 [0,73-2,51]
Newborn weight 0,2002
<4000 (113) 33 29,0 1,00
> 4000 (7) 4 57,0 0,51[0,25-1,03]
Episiotomy 0,2905
Yes (49) 15 31,0 0,69
No (18) 8 44,0 1,00 [0,35-1,34]
Race 0,8664
White (63) 19 30,2 0,96
Non White (57) 18 31,6 1,00 [0,56-1,63]

Qui-square analysis
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Table 3. Incidence of SUI after delivery according to SUI symptoms during

pregnancy (n=37)

SUI after delivery
SUI during pregnancy p-value
N %
<0.0001
Yes (69) 30 43,5
No (51) 7 13,7

Mc Nemar qui-square test
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Table 4. Relationship between SUI three years after delivery and mode of delivery

(n=95)
SUI after delivery
Mode of delivery Yes No p-value RR(CI95%)
N % n %
0,1521
Vaginal 17 (32,1) 36 (67,9) 2,01 (0,77 -5,23)
C-section 8 (19,0) 34 (81,0) 1,00

Qui-square test
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Table 5. Relationship between SUI three years after delivery, SUI during pregnancy

and mode of delivery (n=120)

SUI Mode of SUI after delivery
. ode o
r(l“;l;fc delivery Yes No p-value  RR(CI95%)

preg y n % n %

Yes 0,9315 1,02 [0,59-1,78]
Vaginal 18 439 23 56,1
C-section 12 429 16 57,1

No 0,4189* 2.401[0,51-11,27]
Vaginal 5 19,2 21 80,8
C-section 2 8,0 23 92,0

Qui-square test

*Fisher’s exact test
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Table 6. Relationship between SUI three years after delivery and parity (n=120)

SUI after delivery
Parity Yes No p-value RR(CI95%)
N % n %
Primiparous 11 244 34 75,6 1,00
Multiparous 2-3 17 28,3 43 71,7 1,24 10,64 —2.,38]
Multiparous > 4 9 60,0 6 40,0 2,62 [1,35—5,08]

Qui-square test
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Table 7. Relationship between SUI during pregnancy and three years after delivery

according to parity (n=120)

SUI after delivery
Parity Prevalence during Incidence after p-value
pregnancy delivery
Primiparous 51,1 244 0,0073
Multiparous 2-3 60,0 28,3 <0,0001
Multiparous > 4 66,7 60,0 0,5637

Mc Nemar’s qui-square test
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4. Discussao

As caracteristicas sociodemograficas das mulheres que participaram deste
estudo parecem representar com fidelidade o perfil da populagao brasileira.
Segundo estudo do IBGE (2007), houve aumento do numero de pessoas que
vivem em unido consensual e que se autodeclaram pardos e diminuiu a taxa de
analfabetismo em cinco vezes, passando para 12,1%. Na amostra deste estudo,
40,8% das mulheres vivem em unido consensual, 49,2% freqUentaram o ensino
fundamental e somente 6,7% se autodeclararam negras, refletindo o processo

de miscigenacao racial da nossa populagéo.

A incontinéncia urinaria feminina, em termos econdmicos, gera um custo
similar ao de doencas cronicas como a osteoporose. Nos Estados Unidos, o
gasto anual foi estimado em US$12,4 bilhdes sendo, destes, 82% com IUE,
12% com IUE associada a urge-incontinéncia, 4% com urge-incontinéncia e 2%
com outros tipos de incontinéncia. O custo do tratamento cirurgico chega a ser
quatro vezes maior quando comparado ao do conservador e medicamentoso

(Wilson et al., 2001).
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Mulheres de todas as idades referem a ocorréncia de STUI. Em estudo
realizado com 17.080 mulheres com mais de 18 anos de idade na Francga,
Alemanha, Inglaterra e Espanha, a prevaléncia da incontinéncia urinaria foi de 35%.
No grupo de mulheres entre 18 e 44 anos de idade (n = 2.305), a prevaléncia da

IUE foi maior (39%), seguida da urge-incontinéncia (22%) (Hunskaar et al, 2004).

No estudo atual, entre as mulheres que apresentavam |IUE na gestagao,
39 tornaram-se assintomaticas, 87,2% relataram que a cura ocorreu no prazo
de trés meses e 12,8% até doze meses do parto. A porcentagem de mulheres
que referiram o desencadeamento do sintoma depois do parto foi de 13,7%. A
andlise do desencadeamento da IUE segundo a prevaléncia na gestagédo e
incidéncia apds o parto mostrou diferenga significativamente maior na gestacao,
sugerindo que a gestagcdo, mais do que o impacto do parto, encontra-se

associada ao surgimento do sintoma.

Outros autores observaram que a alta frequéncia da IUE notada durante
o periodo gestacional decresceu depois de alguns meses do parto. A
prevaléncia da IUE na gestagéo, observada por Chaliha et al. (1999) e Burgio et al.
(2003), foi de 35,7% e 59,5%, superior aos indices notados trés (12,4%) e doze
meses (13,3%) apos o parto. No periodo pds-parto, as modificagdes estruturais
musculo-esqueléticas ocorridas ao longo da gestacao e as alteragbes anatémicas
do assoalho pélvico, decorrentes do periodo expulsivo, podem regredir gradualmente,
retornando ao estado pré-gestacional com subsequente restauro do mecanismo

da continéncia urinaria (Gilleard et al., 2002; Liang et al., 2007).
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Com relagao aos sintomas urinarios irritativos (SUl), Van Brummen et al.
(2006b) relataram que 45,2% das gestantes apresentavam sintomas irritativos e
este indice diminuiu para 7,9% um ano depois do parto. Segundo Chaliha et al.
(1999), as porcentagens de frequéncia miccional (81,1%), nocturia (67,6%) e
urgéncia (22,9%) foram superiores na gestacdo quando comparadas ao periodo
pos-parto, 22,4%, 4,4% e 7,8%, respectivamente. Neste estudo, entre as mulheres
com frequéncia miccional na gestagéo, 67,4% tornaram-se assintomaticas apds o
parto. Foi observada ocorréncia de nocturia significativamente maior na gestagéao
do que sua incidéncia apds o parto, sugerindo que a gestagdo, mais do que o

parto, foi associada ao desencadeamento deste sintoma.

Na literatura, a maior prevaléncia dos sintomas de nocturia e frequéncia
miccional durante a gestagéo tem sido relacionada ao efeito da pressao do utero
gravidico sobre a bexiga, associado ao aumento da sua sensibilidade e a diminui¢céo
significativa da capacidade vesical (Cardozo e Cutner, 1997; Chaliha et al., 2000;
Van Brummen et al., 2006b). Apds o parto, a persisténcia destes sintomas é
observada em mulheres que mantém a alteragdo do comportamento miccional

experimentado na gestagédo como um fendmeno aprendido (Cardozo e Cutner, 1997).

Neste estudo, observamos que 62,7% das mulheres com urgéncia durante a
gestacao persistiram sintomaticas apos o parto. A presenga da urgéncia miccional
no terceiro trimestre gestacional e apds o parto esteve associada a modificacoes de
parametros urodinamicos, como a capacidade cistométrica maxima e o primeiro
desejo miccional, que se encontram abaixo dos limites definidos para mulheres

nao gravidas (Chaliha et al., 2000).
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Em estudo realizado com 943 primiparas, a piora do controle urinario apos o
parto foi relatada por 60,1% das mulheres, quando comparado ao periodo pré-
gestacional, embora destas, somente 16,2% tivessem diagnostico de urge-
incontinéncia (Fenner et al., 2003). No estudo atual, entre as mulheres que néo
apresentavam urge-incontinéncia na gestacao, 30,5% referiram o desencadeamento
do sintoma apéds o parto. Foi observada diferenga no percentual significativamente

maior da incidéncia apds o parto, quando comparada a prevaléncia na gestagéao.

Em condi¢gdes normais, os nervos pudendo e hipogastrico, em sinergia,
promovem a contragcdo do musculo estriado periuretral, aumentando a pressao
intra-uretral e promovendo o relaxamento do musculo detrusor (Barber et al.,
2002; Messelink et al., 2005). O trauma obstétrico pode determinar a denervagao do
nervo pudendo e a disfungdo muscular do assoalho pélvico (Dietz e Schierlitz,
2005). A diminuicao da for¢a de contragdo da musculatura estriada do assoalho
pélvico predispde ao acumulo de determinada quantidade de urina na uretra
proximal, que estimula a contragao involuntaria do musculo detrusor, expressa

clinicamente por sintomas urinarios irritativos (Rosenzweig et al., 1992).

No periodo pds-parto, a persisténcia de alteracdes estruturais musculo-
esqueléticas, como a instabilidade do segmento pélvico-lombar com presenga de
dor, associado a diminuigcdo do controle voluntario da musculatura do assoalho
pélvico, pode explicar a incidéncia de STUI apés o parto, particularmente da IUE,
urgéncia e urge-incontinéncia (Pool-Goudzwaard et al., 2005). Possivelmente
este mecanismo nao so6 explique a incidéncia de STUI no periodo pés-parto, mas

também a persisténcia destes sintomas quando desencadeados na gestacao.
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Neste estudo, notamos que, das mulheres que apresentavam IUE, urgéncia e
urge-incontinéncia na gestagao, 43,5%, 62,7% e 68,0%, respectivamente,

persistiram sintomaticas trés anos apds o parto.

Com relacado aos antecedentes obstétricos, as mulheres que tiveram pelo
menos um ou mais filhos com 4000g, apresentaram risco maior de desencadear
STUI apés o parto, embora esta associagdo nao tenha sido significativa (Rortveit et
al., 2003). No estudo atual, foram analisadas primiparas e multiparas, € nao
houve associagéo entre o peso do RN (= 4000g) e a ocorréncia de IUE ou SUI.
O pequeno numero de casos de recém-nascidos com peso superior a 4000g,
provavelmente decorrente do baixo nivel socioecondmico das mulheres que
compdem nossa amostra, pode representar um fator de erro na analise desta
variavel. A realizacdo da episiotomia e o uso de forcipe também nao foram
associados a presencga de IUE ou SUI apds o parto. Assim como neste estudo,
outros autores ndo notaram associagao significativa entre o peso do RN (= 4000g), o
uso de foércipe (Hvidman et al., 2003; Fritel et al., 2004) e a realizagdo da
episiotomia (Schytt et al., 2004) e a maior ocorréncia da IUE apés o parto. Nos
Estados Unidos, entre 1999 e 2000, houve uma redugao de 56% da realizagao

da episiotomia (Clemons et al., 2005).

As mulheres com mais de 35 anos de idade relatam com maior freqiiéncia a
ocorréncia de IUE apo6s o parto, embora esta associagao nao tenha alcangado
significancia (Schytt et al.,, 2004). Neste estudo ndo encontramos associagao
significativa entre SUI e idade materna. Altman et al. (2006) concluiram que a idade

materna nao aumentou o risco de ocorréncia da urgéncia miccional apos o parto.
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O tempo expulsivo do trabalho de parto mais longo (> 1 hora) pode ser
traumatico para as estruturas de sustentagdo do assoalho pélvico, desencadeando
sintomas urinarios apds o parto (Serati et al., 2008). Entretanto, em estudo com
nuliparas, a associacao entre o tempo expulsivo do parto e o desencadeamento
de STUI apds o parto ndo mostrou diferenga significativa (Van Kessel et al.,
2001). No estudo atual, as mulheres que tiveram via de parto vaginal foram
questionadas quanto ao tempo expulsivo do parto, mas a maioria ndo soube

responder com precisdo, nao sendo esta variavel analisada.

No presente estudo ndo foi comprovada associagao significativa entre a
via exclusiva de partos anteriores, vaginal ou cesarea, e a presencga da IUE e SUL.
Entretanto, Van Brummen et al. (2007) notaram maior freqiéncia da IUE em
mulheres que tiveram partos via vaginal, quando comparado a cesariana. Em estudo
com dez anos de acompanhamento, foi observado que o parto vaginal aumentou o
risco de ocorréncia da urgéncia miccional apds o parto (Altman et al., 2006).
Em mulheres climatéricas, observou-se, através da avaliacao urodinamica,
hiperatividade detrusora quatro vezes mais freqiente em mulheres que tiveram

partos exclusivamente pela via vaginal (Guarisi et al., 2002).

Alguns autores sugerem que os beneficios da cesariana eletiva ndo se
mantém a longo prazo. Em estudo prospectivo, Hannah et al. (2004) observaram
menor ocorréncia de sintomas urinarios no puerpério em mulheres submetidas a
cesariana eletiva. Dois anos depois do parto, ndo houve diferenca significativa entre
a freqiéncia de sintomas urinarios, presenga de dor no segmento pélvico-lombar,

disfungado sexual e a via de parto. Quanto a qualificagdo das caracteristicas
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associadas a maternidade, as mulheres que vivenciaram parto vaginal planejado ou
cesarea eletiva estavam satisfeitas com a experiéncia, ndo sendo observada
divergéncia quanto ao planejamento de uma gestagao subsequente. Segundo
Van Brummen et al. (2007), nuliparas submetidas a cesariana, eletiva e de
emergéncia, apresentaram menor prevaléncia da urgéncia e urge-incontinéncia
no puerpério, mas um ano depois do parto ndo houve associagao significativa

entre a ocorréncia destes sintomas e a via de parto, vaginal ou cesarea.

O efeito protetor do parto cesarea no desencadeamento de STUI parece nédo
se manter conforme o aumento da paridade. Em mulheres com trés ou mais
cesarianas foi observado aumento da prevaléncia da incontinéncia urinaria
(Wilson et al., 1996). Através de ultra-som, 0 aumento da mobilidade do colo vesical
observado apds o primeiro parto vaginal foi associado a ocorréncia de IUE. Em
mulheres submetidas a cesariana esta alteracao ocorreu apos o terceiro parto

(Demirci et al., 2001).

A gestacdo, mais do que a via de parto, parece estar associada a ocorréncia
da IUE apods o parto (Viktrup et al., 2006; Van Brummen et al., 2007). Em estudo
prospectivo, com acompanhamento de doze anos, as mulheres incontinentes na
primeira gestacdo, e submetidas a cesariana, apresentaram maior frequéncia
de IUE (40%) do que aquelas continentes na primeira gestacao, que tiveram

partos vaginais (30%) (Viktrup et al., 2006).

De acordo com a medicina moderna, multiplos fatores contribuem para a

decisdo dos obstetras e das gestantes quanto a via de parto. A prevencéo de
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disturbios urinarios decorrentes do parto vaginal tem sido uma justificativa para o
aumento da pratica de partos cesareas no mundo todo (Faundes et al., 2001). Os
resultados deste estudo sugerem que o impacto do parto vaginal ndo foi um fator
determinante para a disfungéo do trato urinario inferior apds o parto, representado
pela IUE e SUI. Esta informag&o podera contribuir para as decisdes da gestante

concernentes a seu parto.

Acredita-se que a perda da integridade estrutural e funcional da musculatura
do assoalho pélvico, apds o primeiro trauma obstétrico, pode, com partos
subsequentes, vir a ter efeito cumulativo, aumentando a frequéncia da IUE apds o
parto, de acordo com o0 aumento da paridade (Farrel et al., 2001; Schytt et al., 2004
McKinnie et al., 2005). Neste estudo, enquanto as primiparas e as multiparas com
até trés partos apresentaram diminui¢do significativa da prevaléncia de IUE trés
anos apos o parto, nas multiparas com quatro ou mais partos a incidéncia manteve-
se elevada. A frequéncia da IUE em multiparas (24) ap6s o parto foi de 60%, duas
vezes e meia superior as primiparas. Entretanto, ndo houve associagéo significativa
entre os SUl apds o parto e a paridade. Altman et al. (2006) também nao

encontraram associag¢ao entre SUI cinco anos apds o parto e a paridade.

Em estudo com 2.305 mulheres européias, entre 18 e 44 anos de idade, 24%
relataram ocorréncia da IUE associada a urge-incontinéncia e 15% a outros
sintomas urinarios (Hunskaar et al., 2004). No estudo atual encontramos que, das 37
mulheres com IUE trés anos apds o parto, 94,6% apresentavam sintomas irritativos

associados, e, a analise da presenca de desconforto social e higi€nico mostrou
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que 35,6% das mulheres com SUI referiram sensacao de desconforto e este

indice se elevou para 91,9% em mulheres com SUI e IUE associada.

Sabidamente, a persisténcia da disfuncado do assoalho pélvico apds o parto
determina o comprometimento de varios aspectos da vida da mulher. Segundo Fultz
et al. (2003) e Nazir et al. (2003), 35% das mulheres com incontinéncia urinaria
e 60% das mulheres com incontinéncia fecal, respectivamente, referiram incémodo

severo com repercussao na atividade profissional.

Atualmente a pratica de qualquer atividade fisica regular apés o parto esta
relacionada ao bem-estar e melhor qualidade de vida; entretanto, a musculatura
do assoalho pélvico devera estar fortalecida o suficiente para ndo se fadigar.
Atividades de alto impacto deverdo ser evitadas, uma vez que aumentam a
pressao intra-abdominal e predispdem a incontinéncia urinaria (Eliasson et al.,
2005). A participagao prévia, em programa especifico para o fortalecimento da
musculatura do assoalho pélvico, com subsequente melhora do sintoma urinario,
facilitara a insergdo da mulher em outra atividade fisica (Bo et al., 2000). O
tratamento conservador, sob supervisao fisioterapica, reconhecido pela eficacia,
melhor custo-beneficio e por ndo ser invasivo, deveria ser o primeiro passo para
a prevencao e o tratamento dos STUI apds o parto. A orientacdo da terapia
comportamental é fundamental para educar a mulher sobre o funcionamento do
trato urinario inferior e a realizagdo de exercicios da musculatura do assoalho
pélvico para fortalecer e restaurar a contragdo voluntaria da musculatura

estriada (Wein, 2003; Van Brummen et al., 2006a).
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No estudo atual investigou-se, de forma prospectiva, a presenga dos STUI
apos o parto. Os questionarios foram aplicados em momentos distintos - no terceiro
trimestre da gestacao e trés anos apos o parto - mas na mesma populagdo e com
perguntas similares sobre dados obstétricos e uroginecolégicos executadas pela
pesquisadora principal, o que contribuiu para a fidelidade da aplicagdo do
instrumento e validagcdo dos dados. Entretanto, limitacbes podem resultar do
viés das informacgdes referidas pelas mulheres sobre dados retrospectivos e do
numero inferior da amostra original, uma vez que apenas 35,3% das mulheres

incluidas no estudo anterior participaram do atual.

Conhecer o grande constrangimento social que a presenga dos sintomas
urinarios, na gestagao e apos o parto, pode causar e sua repercussao na vida
profissional das mulheres, suscita em nés — fisioterapeutas - o desafio de divulgar a
educacgao preventiva e terapéutica. Algumas mulheres sintomaticas chegam a
referir desejo de tratar seus sintomas e o tratamento conservador, através de
distintos métodos terapéuticos, promove a conscientizagcao ativa da anatomia da
pelve e da fungédo da sua musculatura, além de inserir este segmento no corpo
como um todo, uma vez que melhora o esquema corporal e, consequentemente,
garante a eficacia do mecanismo das continéncias urinaria e fecal e melhora a

qualidade de vida das mulheres.

Discussdo 87



5. Conclusoes

Concluimos que a gestagdo, mais do que o parto, foi associada ao
desencadeamento da incontinéncia urinaria de esforgo e nocturia, enquanto

a incidéncia da urge-incontinéncia foi significativamente maior apds o parto.

Nao foi observada associacao entre a frequéncia de sintomas urinarios irritativos
apds o parto e a via exclusiva de partos anteriores e a paridade. Também nao
encontramos associagao entre via de parto e incontinéncia urinaria de esforgo,
porém a paridade esteve significativamente associada a maior incidéncia da
incontinéncia urinaria de esforco apds o parto em multiparas com quatro ou

mais partos anteriores, quando comparadas as primiparas.

Nao foi observada associacao entre a frequéncia de sintomas urinarios irritativos
ou incontinéncia urinaria de esfor¢co apds o parto e idade materna, peso do

recém-nascido, realizagao da episiotomia e uso de forcipe.

Entre os sintomas do trato urinario inferior, a incontinéncia urinaria de esforco
aumentou significativamente a sensagao de desconforto social e higiénico

referida pelas mulheres.
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7. Anexos

7.1. Anexo 1 - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Pesquisadora principal: Katia Pary Scarpa

N° na pesquisa: HC:[ 10 10 10 1T IT 1I-1 1
NOME. ot e e e e et aaa e e e anees RG: oo,
Idade: ........... anos

ENdEerego: RUA ......cooiiiiiiee e [ apto. ..ol
Cidade: ..ooooeeee e Estado: ......ccceeen. CEP: oo
Telefone: (........... Yttt e s

Fui convidada a participar de uma pesquisa no Departamento de Tocoginecologia do Hospital das Clinicas
da UNICAMP. Tem por objetivo avaliar a prevaléncia de sintomas urinarios durante a gestagao.

Para isso entendo que minha participagao consistira em responder sobre meus sintomas urinarios, dados
obstétricos e uro-ginecoldgicos. Caso este estudo confirme uma alta prevaléncia dos sintomas, medidas
visando um tratamento poderao ser tomadas.

Fui informada de que meu nome se mantera em sigilo, bem como a ndo aceitagdo em participar do
referido estudo nada trard de prejuizo em relagdo ao atendimento rotineiramente prestado nesta
instituicao.

Autorizo contato por telefone e/ou correio no nimero de telefone e endereco citado acima:

[ Isim [ ]ndo

A qualquer momento poderei fazer reclamagdes ou obter informagbes sobre a pesquisa ligando para o
telefone do Comité de Etica da Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM) da UNICAMP: (19) 3788-8936.

Telefone para contato da pesquisadora: (19) 9798-7165, das 9:00 as 17:00 hs, segunda a sexta.
Aceito voluntariamente participar dessa pesquisa

Assinaturas:

Participante da pesquisa Pesquisadora principal
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7.2. Anexo 2 — Questionario: STUI trés anos apés o parto — Estudo
prospectivo

Questionario N°[ ][ ][ ] HC:[ 10 10 1T 10 10 1-0 10 1
Data avaliagéo .......... I [ovrrennnn.

Dados do sujeito

Aceita voluntariamente participar desta pesquisa [ 1] sim [ 2] n&o

Sesséo |
Dados do parto (2003 — 2004)
1.Data .......... I oo

2. Forma de término [ 1] vaginal* [ 2] fércipe [ 3] cesarea eletiva
[ 4 ] cesarea outra indicagao

[4.1] com inicio de trabalho de parto [ 4.2 ] sem inicio de trabalho de parto

*3. Tempo do periodo expulsivo[ 1] < 20 minutos [2] =20 minutos

*4. Realizou episiotomia? [1]Sim [2] Nao

5. Peso do recém-nascido [1]1<4,000g [2]=4,000g S5AT[ LI 1[I 1I 19

Anamnese Uroginecolégica apés o parto
6. IUE
[ 1] persisténcia® [ 2 ] melhora* [ 3] piora* [4 ] continua ausente [ 5 ] surgiu apds o parto* [6 ] cura’
*7. IUE a esforco [ 1]tosse [2]espirro [3]riso [4 ] carregar peso [ 5 ]outros (mudanga de
posi¢do, quando anda mais rapido ou corre para pegar o 6nibus)
*8. FreqUéncia [ 1] uma vez/semana [ 2] varias vezes/semana [ 3] diaria
*9. Intensidade [1]leve [2]moderada [ 3]severa
10. A cura ocorreu [ 1] imediatamente apds o parto [ 2] 3 meses apds o parto

[3]12 meses apods o parto

Sintomas Urinarios Irritativos

[ 1] persisténcia [ 2] melhora [ 3] piora [ 4] continua ausente
[ 5] surgiu apés parto [6] cura

11. Urgéncia[ ]

12. Urge-incontinéncia [ 1]

13. Enurese noturna [ ]

14. Polaciuria[ ]

15. Nocturia[ ]
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16. Entre o parto e esta entrevista ocorreu outra gestagdo?

[ 1 ] Sim Excluir [2 ] N3o Ir para sessao Il

Sesséo ll
41. Presenca de: 1. Diabetes [1]sim [2]nao
2. Doenga pulmonar obstrutiva crénica[1 ] sim [ 2] ndo
3. Calculorenal [1]sim [2]n&o
4.1TU [1]sim [2]n30

5.0utras [1]SiM [2] N80

42. Uso atual de medicamento (lista medicamentos) - ..o,

43. Realizou algum tratamento para IU?

[ 1] cirargico* [ 2 ] fisioterapico* [ 3 ] medicamentoso* [4 ] nenhum

*44. Se realizou, qual o resultado? [ 1 ] melhora [ 2] piora [3]inalterada

45. A Sra. sente algum desconforto social e/ou higiénico com a presencga deste(s) sintoma(s)?
[1]1Sim [2]Né&o

Assinatura pesquisadora principal

Lista medicamentos

Anti-hipertensivo (Prazosin, Terazosin, a-metildopa, Reserpine)
Anticolinérgicos (Hiosiamina, Oxibutin)

Agentes antiparkinson (Benzotropina, Triexipenidil)
Benzodiazepinicos (Valium, Diazepan)

Diuréticos (Furosemida, Hidroclorotiazida)

Ferro, narcéticos, alcool, sedativo, ansiolitico

B-bloqueadores (Pindolol, Propranolol)

Inibidor da ECA (Enalapril, Captopril)

Neurolépticos (Tioridazine, Cloropromazine, Haloperidol, Clozapine)

Betanecol, Cisa
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