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Resumo

A braquiterapia prostatica de baixa taxa de dose é considerada uma opgao terapéutica
adequada para o carcinoma da préstata. E habitualmente, apresentada como a melhor
forma de preservar a fungao eréctil de entre os diversos tratamentos de carcinoma da
prostata. Contudo, estudos recentes demonstram que, também a braquiterapia prosta-
tica pode, no longo prazo, provocar algum grau de disfuncao eréctil (DE). As taxas de
DE nas diversas séries publicadas, sdo muito varidveis. Os resultados da influéncia da
dose de radiagao, isoladamente (D90) ou quando incidindo sobre o feixe neurovascular
ou o bulbo sao contraditérios. O tipo de is6topo utilizado ndo tem qualquer influéncia
sobre a DE.

No entanto factores como a idade, a fungao eréctil pré-tratamento, a diabetes, a utiliza-
¢ao de radioterapia externa adjuvante e/ou hormonoterapia neoadjuvante podem con-
dicionar os resultados obtidos.

O tratamento da disfuncgao eréctil deve ser efectuado com inibidores da fosfodiesterase,
obtendo-se boas taxas de resposta.

Podem surgir outras alteragoes da fungao sexual, nomeadamente, hematospermia, dor
durante o orgasmo e alteragao da intensidade do orgasmo.

Palavras-chave: braquiterapia, disfungao eréctil, bulbo peniano, feixes neurovacu-
lares

Abstract

Brachytherapy is considered a therapeutic option for the treatment of prostate cancer
and has generally been assumed that is capable of better potency preservation, than
other treatments. In spite of this, it can induce erectile dysfunction and its etiology is
multifactorial. The rates vary in different studies. The influence of the dose of radiation
per se or to the neurovascular bundle or bulb of the penis had some mixed results. The
age of the patient, pre-treatment erectile function, diabetes and the use of adjuvant
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radiotherapy or neoadjuvant hormone manipulation strategies influence the results.

The isotope used does not have any influence.

For the treatment of erectile dysfunction, the use of phosphodiesterase inhibitors ob-

tain good response rates.

Hematospermia, orgasmalgia and alteration in the intensity of orgasm are some other

changes that might be observed after brachytherapy:.

Key words: brachytherapy, erectile dysfunction, penile bulb, neurovascular bundles

Introducao

A satisfagdo sexual do doente submetido a
tratamentos curativos para o carcinoma da prés-
tata (CP) é condicionada por vérios factores fisicos
e psicolégicos (1). De entre eles, a fungao eréctil
(FE) é o principal determinante da satisfagao se-
xual (1). Contudo, na sua avaliagéo, é preciso ter
em conta a qualidade da relagdo do casal, a de-
pressdo e a ansiedade relacionadas com o diag-
néstico e tratamento desta doenga (1).

A disfuncao eréctil (DE), que é definida pelo
“National Institutes of Health Consensus Confe-
rence”, como a incapacidade persistente ou recor-
rente para atingir e manter uma erecgao suficiente
para permitir uma relagao sexual satisfatoria, sur-
ge como potencial sequela de vérios tratamentos
para o CP (2,3,4,5). O seu aparecimento pode
alterar a qualidade de vida, o bem-estar fisico e
emocional, a relagdo do casal e a perda de auto-
estima do doente.

A braquiterapia prostatica foi inicialmente
apresentada, como uma técnica capaz de preser-
var mais eficazmente a FE. Porém, o seguimento
mais alargado, tem conduzido a resultados que
podem apontar no sentido desta preservagao se-
xual nao ser permanente no longo prazo (6,7,8).

Na interpretagao destes estudos, temos de ter
em conta que a FE se deteriora naturalmente du-
rante o processo de envelhecimento. Isto foi de-
monstrado no estudo Episex-pt(9), mostrou que,
nos homens portugueses com mais de 40 anos, a
prevaléncia de DE era de 17,6%, naqueles que ti-
nham mais de 50 anos era de 23,4% e acima de 60
anos era de 26%. E de esperar que o agravamento
da disfungao sexual acima dos 60 anos ocorra de
forma ainda mais acentuada. Actualmente, nao
existe forma de separar este efeito do envelheci-
mento sobre a DE, de todos os outros factores mais
especificamente relacionados com a braquitera-

pia, o que torna muito dificil a interpretagao e é
extremamente discutivel a conclusao de que a bra-
quiterapia prostatica induz inevitavelmente e no
longo prazo disfungéo eréctil.

Neste artigo iremos analisar as taxas de preser-
vagao sexual nos estudos de maior seguimento e
alguns dos factores que podem interferir com a
preservacao da FE dos doentes submetidos a bra-
quiterapia.

Preservacao da funcao eréctil

Vérios foram os autores que se debrugaram so-
bre este assunto, apresentando taxas de DE que
variam entre 6-87% (6,7,8,11-21).

Stock et al (6) verificaram que, de um grupo de
313 doentes que diziam ter erecgoes suficientes
para uma relagao sexual, mas consideradas sub-
-6ptimas ou com erecgdo normal, existia uma pre-
servagdo de FE de 79% e 59% anos 3 e 6 anos,
respectivamente.

Apresentavam assim, elevadas taxas de pre-
servacgao de FE aos 3 anos mas com diminuigao
ligeira no seguimento a mais longo prazo.

A utilizacao do Indice Internacional de Funcédo
Eréctil (IIFE) permitiu a Merrick et al(46) avalia-
rem 226 doentes com “score” de IIFE pré-implante
de 29 e verificaram que aos 3 anos pds-implante, a
taxa de preservagao de FE era de 50,5%, obtendo
valores de IIFE de 20. Constataram também, que o
tempo médio para o inicio de DE era de 5,4 meses.
De salientar que quando os doentes eram medi-
cados com inibidores da fosfodiesterase a preser-
vagao da fungdo sexual elevava-se notoriamente
acima dos 90%. Stone et al reviram um conjunto
de resultados de varios autores, utilizando braqui-
terapia isoladamente ou com radioterapia adju-
vante e encontraram taxas de preservagdo de FE
que variavam entre 34% e 86%, com seguimentos
entre 1 e 6 anos (47).
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Tabela 1 - Taxas de preservagao sexual apés braquiterapia prostatica.

Estudo Tratamento N° Taxade N°
doentes  preservagao deanos
sexual

Critz 1-125 + RE 239 76 % )

Dattoli Pd-103 + RE 73 77 % &

Kaye I-125 132 75 % 1

Merrick 1-125 ou Pd-103 = RE 125 50 % 6
56 13 %

Potters I-125 ouPd-103 = RE 482 52 % 5

Stock 1-125 ou Pd-103 = Hormonas 236 70 % 6
77 34 %

Wallner 1-125 92 86 %

Zeitlin 1-125/Pd-103 = RE 212 62 %

Abreviaturas: RE, Radioterapia Externa; I-125, iodo 125;Pd-103, Paladium 103
Modificado de N. N. Stone, R. G. Stock I Urolo Clin N Am 30 (2003) 351-362

Factores determinantes da FE
pos Braquiterapia

Sao vérios os factores que influenciam a taxa
de DE, nos doentes que realizam braquiterapia. A
etiologia deste processo é multifactorial(23), inter-
ferindo os componentes neurogénico (alteragao
neuroldgica rddio-induzida), vascular (arteriopa-
tia obliterante, com lesdo de pequenos e grandes
vasos) e psicogénico.

Um aspecto importante, prende-se com a pro-
pria definigao de DE utilizada, que tem variado ao
longo do tempo e nos diversos estudos efectuados
por diferentes autores.

O tipo de questionério e a sua forma de aplica-
¢ao também se revelou importante.

Actualmente existem vérios questionarios que
podem ser utilizados. O Questionério mais popu-
larizado é o Indice Internacional de Funcéo Eréctil
(IIFE). E constituido por 15 perguntas, relativas a 5
dominios diferentes da fungdo sexual, nomeada-
mente, fungado eréctil, orgdsmica, desejo sexual,
satisfacao sexual e satisfagao global com arelagao.

Apesar deste instrumento devidamente vali-
dado, ser bastante sensivel e especifico para a ava-
liagao da fungao sexual masculina(32,33), a sua
utilizagdo néo é universal, o que associado ao fac-
to do questionério, muitas vezes, ser preenchido
pelo médico, e outras pelo doente, implicar uma

grande variabilidade nos resultados. Foi esta a
conclusdo a que chegaram Macdonald et al, que
demonstraram taxas de DE em questiondrios
preenchidos pelo médico de 57% e 48% e taxas
documentadas pelo préprio doente de 70% e 66%
aos 1 e 2 anos, respectivamente (31).

A idade também influencia a taxa de DE. Este
aspecto foi demonstrado por Seideman et al, que
ao avaliar um grupo de 2119 doentes submetidos a
braquiterapia, verificou que para idades < 60 anos,
existia uma melhor preservagao da FE (34).

A FE pré-implante e a existéncia de diabetes,
sdo factores que Merrick et al (7), num estudo com
425 doentes, apresentaram como capazes de in-
fluenciar a taxa de DE pésimplante.

O refinamento da técnica, relacionada em
grande parte com a precisdo cada vez maior na
aplicacao das sementes, recorrendo a tecnologia
imagioldgica cada vez mais sofisticada e utilizan-
do técnicas de planeamento em tempo real, resul-
taram num grande controlo das doses de radiacao
sobre a prostata, com melhoria muito significativa
na preservagao da FE (24).

Macdonald e Keyes et al estudaram o efeito do
numero de agulhas utilizadas e do namero de ca-
sos realizados pelas instituigoes, concluindo que
estes sao factores predictivos de desenvolvimento
de DE, sugerindo uma etiologia traumatica, que
seria menor com o treino e pericia do urologista.
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Um menor ntmero de agulhas empregues e um
maior nimero de casos realizados, estao pois rela-
cionados com maiores taxas de FE pds implante
(31).

O is6topo utilizado ndo tem qualquer influén-
cia na taxa de preservacgao da FE. Isto foi deter-
minado por Stock (6) e Merrick (7), que nao con-
seguiram demonstrar diferengas na sua preser-
vacao.

Os trabalhos realizados para estudar o efeito
da dose de radiagao do implante (D90), ou da sua
incidéncia sobre o feixe neurovascular (FNV) ou o
bulbo peniano (BP), ndo tém apresentado resulta-
dos consensuais.

Stock e Merrick debrugaram-se sobre o efeito
da dose de radiagao na taxa de DE e apresentaram
resultados completamente diferentes. Por um
lado, Stock et al descreveram que o D90 (dose de
radiagdo entregue a 90% da prostata) superior a
160 Gy para 125I ou um D90 superior a 100 Gy
para 103Pd, eram predictivos de DE6. Por outro
lado, Merrick et al ndo encontraram correlagdao
entre a dose de radiagdo entregue a préstata, em
termos de D90 e V100/150/200 (percentagem do
volume da préstata a receber 100%, 150% e 200%
da dose prescrita) e a taxa de DE induzida pela
técnica (7).

O efeito da radiagdo sobre o feixe neurovas-
cular, representa um mecanismo potencial de DE
induzido pela braquiterapia. Este efeito foi estuda-
do, mas os resultados também sao contraditérios.
DiBiase et al (26) descreveram que as doses de
radiacao que incidem no FNV influenciam a taxa
de DE, mas Solan et al (27) ndo encontraram asso-
ciacao entre o V100 ou o V150 no FNV e a DE p6s-
-implante.

A maior dose de radiagdo que incide no BP, po-
deria estar associada a uma taxa mais elevada de
DE (28,29,30), mas Macdonald et al (31) apresen-
taram resultados que contrariam esta informacao,
nao tendo encontrado qualquer associagao entre o
D50 e 0D90noBP e aDE pés-implante.

Efeito da radioterapia adjuvante

e hormonoterapia neo-adjuvante
na DE pés-implante

A radioterapia externa adjuvante, muito utili-

zada em associagdo com a braquiterapia com o
intuito de escalada de dose e de tratamento da
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doenga extracapsular, tem sido apresentada como
um factor capaz de influenciar negativamente a
taxa de DE pésbraquiterapia.

Isto foi demonstrado por Merrick et al (7) e
Potters et al (21), que descreveram taxas mais ele-
vadas de preservacao de FE nos doentes subme-
tidos a braquiterapia em monoterapia.

A hormonoterapia neoadjuvante e adjuvante
tem indicagao de se associar a braquiterapia pros-
tatica com o objectivo de diminuir a massa tu-
moral intra e extra prostdtica e acrescentar, por
sinergia, eficdcia curativa a braquiterapia. A
hormonoterapia também é largamente utilizada
para diminuir o volume prostético e tornar exe-
quiveis prostatas muito volumosas. Também
nestas circunstancias (hormonoterapia), os resul-
tados apresentados variam com os autores. Potters
etal (21) seguiram durante 34 meses, um grupo de
doentes submetidos a hormonoterapia neoadju-
vante, com o objectivo de avaliar a DE pds-im-
plante. Nos doentes submetidos a braquiterapia
em monoterapia, 76% mantiveram a FE, enquanto
que os submetidos a hormonoterapia neo-adju-
vante, apresentaram uma taxa de FE de apenas
52%. Porém, Stock e Merrick efectuaram estudos
que contrariam estes resultados. O primeiro autor,
verificou que, numa analise multivariada, a hor-
monoterapia neo-adjuvante ndo produziu piores
resultados de DE (6) e Merrick descreveu que a
utilizagao desta abordagem néo afectava a taxa de
preservacdo de FE de uma forma estatisticamente
significativa (37% vs 46%, p = 0,836) (7).

Tratamento de DE
induzida pela braquiterapia

O conceito de reabilitagdo peniana, sobretudo
quando considerada a reabilitagdo pds prostatec-
tomia radical, tém-se desenvolvido nos tltimos
anos. Mulhall constatou que a auséncia de activi-
dade eréctil é prejudicial e portanto, os doentes
deveriam ser encorajados a desenvolver erecgoes
regulares com ou sem relagoes sexuais (37).

Demonstrou-se que sem erecgdes regulares, o
musculo liso dos corpos cavernosos sofre hipoxia
crénica, com consequente perda de elasticidade e
distensibilidade, que pode conduzir a fuga venosa
e consequente DE. Actualmente sabemos que as
erecgoes aumentam a oxigenagao tissular e previ-
nem a fibrose do musculo liso. Atendendo a este
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facto, a terapéutica para estimular as erecgoes
pode acarretar melhoria da FE(37).

Montorsi et al demonstraram que o sildenafil
administrado ao deitar, produzia uma melhoria
significativa da actividade eréctil nocturna e
consequente melhoria da taxa de DE mesmo nos
doentes operados a prostatectomia radical (39).

Os doentes submetidos a braquiterapia pros-
tatica, ao contrario dos doentes submetidos a ci-
rurgia, ndo sofrem uma diminuigdo acentuada e
abrupta da erecgao. No entanto estes doentes, ou
porque sofrem sintomatologia urinéria intensa, ou
porque foram submetidos a hormonoterapia neo e
adjuvante, podem, em alguns casos, ver a sua acti-
vidade sexual imediata apés a braquiterapia mui-
to diminuida o que, pelas razoes expostas, pode
ser prejudicial, para a sua performance sexual no
longo prazo, devendo portanto tal abstinéncia se-
xual ser evitada.

Vérios foram os estudos que demonstraram
respostas muito favoraveis aos inibidores da fosfo-
diesterase, nos doentes com DE secundaria a bra-
quiterapia prostatica (40,41). Esta resposta era
superior nos doentes previamente potentes. Num
estudo efectuado por Merrick et al, foi analisada
uma populacao de doentes submetida a braqui-
terapia, previamente potentes, tendo sido encon-
trada uma taxa de preservagao de FE de 92%, com
a utilizagdo de citrato de sildenafil. Nesta popu-
lagao a taxa de preservacao sexual aumentou de
50% para 92% apenas com a terapéutica com ini-
bidores da fosfodiesterase (40).

Pahlajani et al, que examinaram a utilizagao de
inibidores da fosfodiesterase tipo 5 precocemente,
logo ap6s monoterapia com braquiterapia, verifi-
caram uma melhoria de 50% na qualidade das
erecgoes, destacando a existéncia de uma janela
de oportunidade para a utilizagao daqueles farma-
cos nos primeiros 12 meses apés braquiterapia
(42).

Os doentes que efectuaram radioterapia exter-
na adjuvante e/ou hormonoterapia neoadjuvante,
também respondem favoravelmente a administra-
¢ao daqueles farmacos, como demonstrado por
Potters et al, que determinaram taxas de 83%, para
doentes submetidos a radioterapia externa adju-
vante e de 46% para os que receberam hormono-
terapia neo-adjuvante.

Pahlajani, Pierce e Dubocq também demons-
traram a eficdcia da administragdo de agentes va-
soactivos injectéveis e da colocagio de proteses
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penianas nos doentes submetidos a braquiterapia
(42,43,44).

Outras alteracoes
na funcgao sexual

Para além da DE, a braquiterapia pode produ-
zir uma grande variedade de alteragoes relaciona-
dos com a fungao sexual (8,12). Hematospermia,
dor durante o orgasmo e alteragao da intensidade
do orgasmo foram descritas em 26%, 15% e 38%
dos doentes, respectivamente (12).

A hematospermia pode ocorrer como fenéme-
no inicial ou tardio e provavelmente resulta de fra-
gilidade capilar induzida pela radiagao, nao tendo
aparentemente qualquer significado clinico (45).

A dor durante o orgasmo, pode ocorrer durante
o primeiro ano ap6s o implante e provavelmente
relaciona-se com a inflamagao da porgao terminal
dos canais ejaculadores e da uretra (45).

Outro sintoma descrito é a dificuldade em
atingir o orgasmo (8).

Para a maior parte dos doentes, estes efeitos
secundarios, apesar de serem de duragdo limitada,
modificam a sua qualidade de vida.

Conclusoes

A DE induzida pela braquiterapia é mais fre-
quente do que inicialmente descrita. A sua etiolo-
gia é multifactorial. Os diversos estudos néo rea-
nem resultados completamente consensuais, mas
apontam a FE pré-implante, a idade do doente, a
existéncia de diabetes mellitus, a utilizagao de ra-
dioterapia externa adjuvante e as doses de radia-
¢ao utilizadas na préstata como factores de risco
para o desenvolvimento de DE pésimplante.

A maior parte dos doentes com DE pds-bra-
quiterapia respondem muito favoravelmente aos
inibidores da fosfosdiesterase. A melhoria das ta-
xas de preservacgao de FE, resultarao de uma me-
lhor selecgao dos doentes, de melhores formas de
planeamento da braquiterapia, da qualidade téc-
nica intraoperatéria e da abordagem agressiva
com medicagao oral pds-implante imediato.
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