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Introducéo

Priapismo é a erecdo dolorosa e persistente do pénis, associado ou néo
ao estimulo sexual. A prevaléncia de priapismo em pacientes com doenca
falciforme é de 2% a 11%, embora estudos retrospectivos tenham
demonstrado que 30% a 45% dos pacientes relatam um ou mais episddios
de priapismo.

Priapismo prolongado é uma emergéncia uroldgica que requer intervencao
urgente a fim de evitar fibrose irreversivel do pénis e impoténcia. Diversos
procedimentos terapéuticos, incluindo: hidratacdo, analgesia,
eritrocitaférese, vasodilatadores, hidroxiuréia, horménios (dietil-estilbestrol),
aspiragao do corpo cavernoso e administracao local de drogas vasoativas, e
tratamento cirdrgico (fistula caverno-esponjosa) tém sido propostos no
tratamento do priapismo em pacientes com doenga falciforme.

O objetivo deste relato é descrever dois casos clinicos de pacientes com
doenca falciforme e priapismo que nao responderam ao tratamento
clinico e hemoterapico, mas obtiveram resolugdo completa dos episddios
agudos com o uso do dietil-estilbestrol.
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embora seja mais freqliente apés os 12 anos de idade
(idade mediana aproximada de 20 anos) e dos

Priapismo consiste da erecdo involuntéria,
dolorosa e persistente do pénis, associado ou ndo
ao estimulo sexual (1). A primeira descri¢do dessa
complicacdo uroldgica aguda em pacientes com
doenca falciforme foi publicada em 1934 (2).

Historicamente, a prevaléncia de priapismo em
pacientes com doenca falciforme é estimada entre 2%
e 11%, porém estudos mais recentes tém demonstrado
gue cerca de 30% a 45% desses pacientes relatam
pelo menos um episédio de priapismo. O primeiro
episodio pode ocorrer na primeira década de vida,

pacientes que apresentam tal complicacéo, a grande
maioria (80% a 90%) é portadora de anemia falciforme
(3,4,5,6,7,8,9).

Os episédios de priapismo ocorrem mais
freqientemente no periodo noturno, apresentam
duragdo bastante variavel (de minutos a horas),
podendo ocorrer por varios dias, semanas ou
meses. O ato sexual, a masturbacgéo e a ingestao
de bebida alcodlica podem induzir um episodio
agudo, porém o fator precipitante mais freqlente
é a ere¢do noturna espontéanea (5, 7, 8).
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Basicamente, sdo descritos dois padrbes
distintos de priapismo: agudo recorrente e agudo
prolongado. O primeiro € o tipo mais freqlente,
0s episdédios sdo mais rapidos (em geral, duram
menos de 3 horas), noturnos, recorrentes, cessam
espontaneamente na maioria das vezes. Os
sintomas sdo menos intensos, porém, repetidos
episédios, as vezes mais de um episodio por
noite, interferem na qualidade de vida do
paciente. O padrédo agudo prolongado é o tipo
mais grave, 0 episddio pode durar mais de 24
horas, acompanhado de dor intensa, disUria,
retengdo urinéria, edema peniano e/ou escrotal.
N&o costuma ser recorrente e, freqlientemente,
provoca impoténcia sexual (7, 8, 9).

Estima-se que 10% a 30% dos pacientes que
apresentam priapismo evoluem com perda parcial
ou completa da funcdo sexual, independentemente
do tipo de tratamento recebido (9). O fator
determinante mais importante para a preservacao da
funcdo sexual normal é o tempo de duragdo do
priapismo. Quanto maior o tempo de duragéo, pior a
resposta ao tratamento e maior a chance de ocorréncia
de impoténcia sexual, principalmente quando os
episoddios sdo muito prolongados (> 24 horas) e em
pacientes com mais de 15 anos (4, 5, 7, 8, 9).

O tratamento inicial consiste de: hidratacdo

oral ou parenteral, analgesia, alcalinizacéo,
repouso e esvaziamento freqiiente da bexiga. Nos
casos persistentes ou recorrentes, recomenda-se
internar o paciente para manter hidratacdo
parenteral e analgesia com opiaceos. Quando nao
se obtém resposta satisfatdria, preconiza-se
eritrocitaférese a fim de reduzir a concentracio
da hemoglobina S (< 50%) e, nos quadros mais
graves, aspiracdo do corpo cavernoso associado
a administragdo local de drogas alfa-adrenérgicas
(como por exemplo, epinefrina). Quando essas
medidas ndo sdo eficazes, indica-se o tratamento
cirdrgico (fistula caverno-esponjosa) (5).

Diante da resposta insatisfatéria em grande
porcentagem dos procedimentos acima
mencionados, varios regimes de tratamento tém
sido preconizados como: bloqueadores dos canais
de célcio, vasodilatadores, pentoxifilina,
hidroxiuréia, eritrocitaférese e tratamento
hormonal com drogas anti-androgénicas como é
o caso do dietil-estilbestrol (3, 8).

Descricdo dos Casos

O caso 1 tratava-se de paciente branco, 25
anos, com diagnéstico de anemia falciforme que
iniciou episdédios noturnos de priapismo

Tabela 1. Resultado do hemograma, reticuldcitos e eletroforese de hemoglobina

Teste Laboratorial Resultado (*)

Paciente 1 Paciente 2
Hemoglobina (g/dl) 8,5 9,0
Hematocrito (%) 25 28
Volume Corpuscular médio (f) 82 76
RDW (%) 23,6 24,5
Leucdcitos (x/mm3) 14.400 12.600
Plaquetas (x/mm3) 323.000 332.000
Reticuldcitos (%) 4,0 5,0
Eletroforese de Hemoglobina
Hemoglobina Al (%) 0,0 0,0
Hemoglobina A2 (%) 3,2 4,9
Hemoglobina Fetal (%) 2,0 2,3
Hemoglobina S (%) 94,8 92,8
(*) Pacientes em condicfes basais (sem crise aguda e sem transfuséo de hemacias)

Fonte: SAME - Santa Casa de Sao Paulo
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diariamente, com duracdo de 1 a 3 horas por mais
de 30 dias. Como ndo apresentou melhora com
hidratacdo e analgesia, foi submetido a vérias
sessdes de eritrocitaférese com o objetivo de manter
a concentracdo de hemoglobina S entre 30 e 50%,
porém com melhora parcial da freqiiéncia e da
duracdo das crises.

O caso 2 tratava-se de paciente branco, 27 anos,
com diagndstico de S/Beta’ Talassemia que comegou
a apresentar episédios de priapismo cada vez mais
freqlientes e duradouros. Também obteve melhora
parcial com os procedimentos adotados no caso 1.
Na tabela 1 relacionamos os resultados dos seguintes
exames: hemograma, reticulécitos e eletroforese de
hemoglobina de ambos os pacientes.

Os dois pacientes foram tratados com dietil-
estilbestrol por via oral iniciando com 5 mg/dia
por 5 dias seguido de 2,5 mg/dia por mais 7 a 10
dias ou até o desaparecimento das crises. No caso
1, o paciente ndo apresentou mais episodio de
priapismo a partir do 5° dia do medicamento,
permanece sem priapismo ha cerca de 12 meses e
sem medicacdo. No caso 2, houve diminuicdo
gradativa da duracdo e da frequiéncia das crises.
Tal paciente ndo apresentou nenhum outro
episodio de priapismo apés o 8° dia da medicagao.
Nesse caso, apos cerca de 15 dias do término do
tratamento, o paciente voltou a apresentar episodios
de priapismo que desapareceram com a
manutencdo do medicamento na dose de 2,5 mg/
dia, trés vezes por semana, seguido de 2,5 mg/dia
uma vez por semana, por mais duas semanas.

Comentarios

Priapismo é uma complicacdo aguda freqiliente
em pacientes com doenca falciforme e a perda
parcial ou completa da funcéo sexual acomete 10%
a 30% dos casos (8). Na maioria das vezes, deve-se
a dificuldade de drenagem do sangue intra-
cavernoso sendo classificado como tipo
hipoxémico, de baixo fluxo ou venoso (4).

Embora sua patofisiologia ndo esteja
totalmente elucidada, sabe-se que a desidratacdo e
a hipoventilagdo resultam em acidose metabdlica e
diminuicdo da tensdo do oxigénio. Essas alteragdes,
gue ocorrem fisiologicamente no periodo noturno,
promovem menor deformabilidade dos eritrécitos

e maior risco de falcizagcdo das hem@cias dificultam
a drenagem sanglinea do corpo cavernoso e
favorecem o priapismo (5, 8).

O tratamento ideal para esta complicagéo ainda
nao esta bem estabelecido. As medidas terapéuticas
iniciais recomendadas como: hidratacdo oral ou
parenteral, alcalinizagdo para minimizar a acidose,
analgesia e repouso, sdo importantes e podem ser
satisfatdrias nos casos mais leves de priapismo.
Entretanto, pode ser necessario manter o paciente
internado por varios dias a fim de garantir o
tratamento adequado e o sucesso do seu resultado.

A transfusdo de hemacias e, particularmente,
a eritrocitaférese possibilita diminuir a concentracao
da hemoglobina S e manter valores da hemoglobina
e do hematdcrito mais elevados (cerca de 10 g/dl e
30%, respectivamente). Esse tipo de tratamento esta
indicado nos quadros mais graves e prolongados
gue nao obtiveram resposta satisfatoria as medidas
iniciais. O pequeno nimero de estudos publicados,
em geral com poucos pacientes, sugere que, para
o tratamento do priapismo, esse procedimento é
eficaz em alguns casos (12, 13, 14, 15). Além disso,
relatos da ocorréncia de complica¢fes neuroldgicas
graves ap0s eritrocitaférese em pacientes com
doenca falciforme tém limitado o uso deste
procedimento (16).

A aspiracdo do corpo cavernoso, seguida da
administragdo de drogas alfa-adrenérgicas, tem
sido proposta como procedimento seguro e
bastante efetivo em promover detumescéncia
peniana rapida e prolongada (17, 18, 19). A eficacia
desse procedimento depende da manutencao das
medidas terapéuticas iniciais, da duragdo do
episédio agudo e, particularmente, da prontidao
e da experiéncia da equipe médica que presta 0
atendimento ao paciente.

Como a rapidez com que se obtém a
detumescéncia do pénis é importante para evitar a
impoténcia, a aspira¢do do corpo cavernoso seguida
da administracdo de drogas alfa-adrenérgicas esta
indicada nos casos de priapismo agudo prolongado
(mais que 6 horas de duragdo). Se ndo houver
detumescéncia do pénis em algumas horas, esta
indicada a eritrocitaférese com o objetivo de
reduzir a concentracdo da hemoglobina S.

O tratamento cirlrgico consiste da realizacéo
de comunicacdo entre 0 corpo cavernoso e o
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COrpo esponjoso ou a veia safena. Trata-se de
um procedimento invasivo, com elevadas taxas
de falha do tratamento e frequentes complicacdes.
Portanto, esta indicado nos casos mais graves e
que ndo responderam as modalidades
terapéuticas mencionadas (20, 21, 22, 23).

Nos ultimos anos, tém-se demonstrado que
varios agentes quimioterapicos sdo capazes de
aumentar a producdo da hemoglobina fetal, através
da estimulacao da sintese da cadeia gama. O uso
destas drogas tem se mostrado benéfico em
pacientes portadores de hemoglobinopatias,
particularmente nas doencas falciformes, uma vez
que o aumento da hemoglobina fetal tem efeito
inibidor sobre a polimeriza¢do intracelular
determinando diminui¢do dos fenémenos vaso-
oclusivos e menor grau de hemolise (10).

A hidroxiuréia é o agente quimioterapico mais
utilizado nestes pacientes e os melhores resultados
terapéuticos com a administracdo desta droga tém
sido observados nos pacientes com crises vaso-
oclusivas graves e na sindrome torécica aguda.
Embora os resultados sejam bastante variaveis, este
medicamento pode ser utilizado nos pacientes com
episodios agudos recorrentes de priapismo (10, 11).

Outra opcado terapéutica que tem sido
preconizada nos pacientes com doenca falciforme e
episodios de priapismo é o uso de drogas anti-
androgénicas como é o caso do dietil-estilbestrol.
Trata-se de um estrogeno néo-esteroidal de estrutura
e poténcia similares ao estradiol, com a vantagem
de apresentar boa absorcao gastrointestinal e efeito
farmacolégico mais prolongado.

Apesar do pequeno numero de relatos na
literatura, dietil-estilbestrol tem-se mostrado uma
droga bastante eficaz no tratamento dos episodios
recorrentes e na prevengdo de novos episodios
de priapismo nos pacientes com doenca falciforme.
Embora seu mecanismo de acdo ndo seja bem
conhecido, parece que essa droga bloqueia a
producdo de testosterona e, provavelmente, tenha
efeito direto sobre a reologia eritrocitaria.
Descreve-se, como efeitos colaterais, sintomas
gastrointestinais leves, ginecomastia, disfun¢do da
erecdo em individuos normais. Entretanto, esses
efeitos sdo raramente observados quando essa
medicacdo é utilizada em doses baixas e por
periodos curtos (3, 5, 8, 9).

O importante, ap6s o uso de uma dose
inicial de ataque mais elevada, é determinar qual
a dose terapéutica de manutencdo ideal capaz
de manter normal a funcdo sexual e prevenir
novos episddios de priapismo (3).

Recomenda-se dose inicial de ataque mais
elevada (5 mg/dia) até a completa normalizagao
do quadro seguido de dose terapéutica de
manutencdo capaz de manter normal a fungdo
sexual e prevenir novos episddios de priapismo.
Esse objetivo € normalmente obtido com
administracdo de 2,5 mg/dia, 3 vezes por semana,
por 2 a 4 semanas.

Conclusio

Dietil-estilbestrol é uma droga de facil
utilizacdo, de resposta rapida, e com efeitos
colaterais seguramente menos importantes que os
relacionados as transfusfes de sangue e aos
procedimentos invasivos. E uma droga que deve
ser melhor estudada, mas sem nenhuma duavida,
deve fazer parte do arsenal terapéutico do
tratamento do priapismo nos pacientes portadores
de doenca falciforme.

The use of diethylstilboestrol in the treatment
of priapism in sickle cell disease patients —
Two case reportsand a review of the literature
Rodolfo D. Cangado, Dante M. Langhi Jr., Carlos
S. Chiattone, Sérgio A. B. Brasil,
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Abstract

Priapism is a painful and persistent erection usually
unassociated with sexual stimulation. The prevalence
of priapism in patients with sickle cell disease is 2%
to 11%. Retrospective studies indicate that 30% to 45%
have experienced priapism on one or more occasions.
Prolonged priapism is a urologic emergency requiring
urgent intervention to avoid irreversible penile fibrosis
and impotence. Several therapeutic procedures,
including hydration, analgesics, erythrocytapheresis,
vasodilators, hydroxiurea, hormones
(diethylstilboestrol), aspiration of blood from the
corpora cavernosa and intrapenile injections of
vasoactive drugs and surgical procedure (cavernosa-
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spongiosum shunt) have been proposed for the
treatment of priapism in sickle cell patients.

The aim of this article is to describe two clinical cases
of sickle cell disease patients with priapism who did
not respond to the clinical and hemotherapeutic
treatment but obtained complete resolution of the
acute episodes taking diethylstilboestrol.
Rev.bras.hematol.hemoter.,2002,24(2):139-143

Keywords: Priapism, diethylstilboestrol

Referéncias Bibliograficas

1.

10.

Nelson JH, Winter CC. Priapism: evolution of
management in 48 patients in a 22-year
series. J. Urol. 1977; 117:455-458.
Oberndorf CP. Priapism of psychogenic origin.
Arch. Neurol. Psych. 1934; 31:1292-1296.
Serjeant GR, Ceulaer K, Maude GH. Stilboestrol
and stuttering priapism in homozygous sickle
cell disease. Lancet 1985; 2:1274-1276.
Fowler Jr JE, Koshy M, Strub M, Chinn SK.
Priapism associated with the sickle cell
hemoglobinopathies: prevalence, natural history
and sequelae. J. Urol. 1991; 145:65-68.
Hakim LS, Hashmat Al, Macchia RJ. Priapism.
In: Sickle Cell Disease: Basic Principles
and Clinical Practice. Embury, S.H.; Hebbel,
R.P.; Mohandas, N.; Steinberg, M.H., Raven
Press Ltd, New York, 1994.

Chakrabarty A, Upadhyay J, Dhabuwala CB,
Sarnaik S, Perlmutter AD, Connor JP. Priapism
associated with sickle cell hemoglobinopathy
in children: long-term effects on potency. J.
Urol. 1995; 155:1419-1423.

Mantadakis E, Cavender JD, Rogers ZR, Ewalt
DH, Buchanan GR. Prevalence of priapism
in boys with sickle cell anemia. J. Pediatr.
Hematol. Oncol. 1999; 21:518-522.

Bruno D, Wigfal, DR, Zimmerman SA, Rosoff
PM, Wiener JS. Genitourinary complications of
sickle cell disease. J. Urol. 2001; 166:803-811.
Emond AM, Holman R, Hayes RJ, Serjeant GR.
Priapism and impotence in homozygous sickle cell
disease. Arch. Intern. Med. 1980; 140:1434-1437.
Charache S. Experimental therapy of sickle
cell disease. Am. J. Pediatr. Hematol.
Oncol. 1994; 16:62-66.

143

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Al Jama AH, Al Dabbous IA. Hydroxyurea in
the treatment of sickle cell associated priapism.
J. Urol. 1998; 159:1642-1643.

Seeler RA. Priapism in children with sickle cell
anemia: successful management with liberal red
cell transfusions. Clin. Pediatr. 1971; 10:418-419.
Seeler RA. Intensive transfusion therapy in
boys with sickle cell anemia. J. Urol. 1973;
110:360-361.

Walker Jr EM, Mitchum EN, Rous SN,
Glassman AB, Cannon A, Mclnnes BK.
Automated erythrocytopheresis for relief of
priapism in sickle cell hemoglobinopathies. J.
Urol. 1983; 130:912-916.

Rifkind S, Waisman J, Thompson R, Goldfinger
D. RBC exchange pheresis for priapism in sickle
cell disease. JAMA 1979; 242:2317-2318.
Rackoff WR, Ohene-Frempong K, Month S,
Scott JP, Neahring B, Cohen A R. Neurologic
events after partial exchange transfusion for
priapism in sickle cell disease. J. Pediatr.
1992; 120:882-885.

Sayer J, Parsons CL. Successful treatment of
priapism with intracorporeal epinephrine. J.
Urol. 1988; 140:827.

Molina L, Bejany D, Lynne CM, Politano VA.
Diluted epinephrine solution for the treatment
of priapism. J. Urol. 1989; 141:1127-1128.
Mantadakis E, Ewalt DH, Cavender JD, Rogers
ZR, Buchanan JR. Outpatient penile aspiration
and epinephrine irrigation for young patients
with sickle cell anemia and prolonged
priapism. Blood 2000; 95:78-82.

Ebbehoj J. A new operation for priapism. Scand.
J. Plast. Reconstr. Surg. 1975; 8:241-242.

Noe HN, Wilimas J, Jerkins GR. Surgical
management of priapism in children with
sickle cell anemia. J. Urol. 1981; 126:770-771
Winter CC. Cure of idiopathic priapism: new
procedure for creating fistula between glans penis
and corpora cavernosa. Urology 1976; 8:389-391.
Datta NS. A new technique for creation of a
cavernoglandular shunt in the treatment of
priapism. J. Urol. 1986; 136:602-603.

Recebido — 18/03/2002
Aceito — 07/06/2002




