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A toxina botulínica do tipo A (BoNT-A) tem sido utilizada com sucesso no tratamento da
hiperactividade vesical. A especificidade da BoNT-A é devida à presença de receptores
membranares (Synaptic Vesicle protein, SV2), expostos durante a exocitose de neurotrans-
missores. Uma vez internalizada, a toxina sofre alteração conformacional que dissocia as
suas cadeias leve e pesada. A cadeia pesada funciona como endopeptidase clivando especi-
ficamente a proteína SNAP-25 do complexo de fusão SNARE, bloqueando a libertação de
neurotransmissores.

No presente trabalho, foi estudada a distribuição do SV2 e da SNAP-25 na bexiga de três
espécies diferentes incluindo a humana. A neuroquímica das estruturas sensíveis à BoNT-A
foi investigada utilizando marcadores de fibras parassimpáticas, simpáticas e sensitivas.
Materiais e Métodos: Bexigas humanas foram colhidas de dadores cadavéricos (19-65 anos)
com autorização do Comité de Ética do HSJ. Bexigas de Rato e Cobaio foram injectadas com
10U de BoNT-A e recolhidas 1, 3, 8, 15 dias e 1 mês (Rato) e 1, 3 e 8 dias (Cobaio) após. Cortes
histológicos foram processados para imunohistoquímica contra SV2, SNAP-25 (clivada e
não clivada), transportador vesicular da acetilcolina (VAChT), tirosina hidroxílase (TH) e
péptido relacionado com o gene da calcitonina (CGRP).

Fibras marcadas para SV2 e SNAP-25 foram encontradas na mucosa e na camada muscular
de todas as espécies. Em humano, as fibras imunoreactivas para estas proteínas são mais
abundantes na zona do trígono e nas bexigas de indivíduos mais jovens. Foi observada ex-
tensa co-localização de ambas as proteínas. Não foi encontrada marcação em células epite-
liais ou musculares. SV2 e SNAP-25 revelaram maior co-localização com fibras paras-
simpáticas do que com fibras simpáticas ou sensitivas. Na bexiga humana, foi encontrado
um denso plexo colinérgico sub-urotelial que não foi observado em roedores. A marcação de
SNAP-25 clivada em animais tratados com BoNT-A revelou fibras dispersas em todos os
intervalos de tempo analisados no rato (24h-1 mês) e abundante número de fibras na camada
muscular do cobaio (24h-1 semana). A marcação para a SNAP-25 clivada é mais abundante
em fibras marcadas com VAChT.

I) Os alvos actualmente conhecidos para a BoNT-A encontram-se exclusivamente em fibras
nervosas. II) Alvos da BoNT-A e produtos da sua acção são mais abundantes em fibras
parassimpáticas colinérgicas. Financiamento: Allergan
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Muitos doentes submetidos a prostatectomia radical (PR), após o advento do PSA, apre-
sentam baixo risco de recorrência. A vigilância agressiva com PSA é dispendiosa e geradora
de ansiedade. Neste trabalho, os autores pretendem avaliar a necessidade do doseamento do
PSA anualmente, em doentes com carcinoma da próstata (CaP) de baixo risco tratado
cirurgicamente.

No período 1997-2005, 121 doentes com CaP de baixo risco foram submetidos a PR, 26%
dos quais (32) não apresentavam registos completos/seguidos noutra instituição/perdidos
para follow up, tendo sido excluídos. Definiram-se como baixo risco aqueles com: PSA
<10ng/ml, estadio patológico =T2c, score de Gleason =6, ausência de envolvimento
ganglionar e margens cirúrgicas negativas. Definiu-se recidiva bioquímica (BCR) por PSA
=0,2ng/ml e aqueles <0,07 ng/ml foram considerados indoseáveis.

31 (35%) dos doentes experienciaram BCR durante o período de follow up estudado. Em
11% (10) dos doentes não houve nenhum PSA indoseável pós operatório. Em todos eles
ocorreu recidiva bioquímica em <1 ano (29% do total de BCR). O risco de BCR é tanto menor
quanto maior a duração do intervalo livre de PSA. Por exemplo, a BCR aos 1, 3 e 5 anos:
- calculada à data da PR, é de 18%, 27% e 34%;
- para doentes com PSA indetectáveis 3 anos após a PR, é de 7%, 13% e 13%;
- para doentes com PSA indetectáveis 5 anos após a PR, é de 0%, 0% e 0%.
Adicionalmente, o risco de BCR a 1 ano é de 7%, 5%, 0% e 0% após um intervalo livre de PSA
de 1,2,5 e 9 anos, respectivamente.

O risco de BCR é inversamente proporcional ao intervalo livre de PSA. Em doentes de baixo
risco submetidos a PR, a vigilância com PSA anual parece não ser necessária após um
intervalo livre de PSA de 3 anos. Findo este, a realização de PSA de 2/2 anos deverá
identificar a maioria dos doentes em progressão. A frequência da solicitação de PSA pode ser
ainda mais reduzida após 5 anos de valores de PSA indoseáveis.
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