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Resumo

A esclerose muiltipla apresenta-se sob diversas formas clinicas tendo um percurso muito
variavel e prognéstico pouco previsivel.

Mesmo antes do diagnéstico, as manifestagdes urinarias podem ser aparentes e sao habi-
tualmente relegadas para um segundo plano quando predominam as outras manifestagcées
neuroldgicas, porventura mais graves.

Os métodos terapéuticos das disfungdes urinarias tém evoluido nos Ultimos anos, justi-
ficando uma avaliaco e caracterizagcao o mais pormenorizada possivel.
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Abstract

Multiple sclerosis has several clinical presentations. The course and prognosis are variable
and unpredictable. Voiding disturbances are often present even long before diagnosis, but
are less considered when other, more serious neurological manifestations predominate.

Correpondéncia: Urinary dysfunction therapies have so progressed during the last years, being worth the

Lt/ more detailed diagnostic work-up the possible.
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Introdugéo Na maioria dos casos o percurso é recorrente e re-

missivo, havendo uma recuperacdo completa ou quase

A Esclerose Multipla (EM) resulta da desmieliniza-
cao dispersa pelo sistema nervoso central. Esta per-
turbacdo anatémica impede a correcta velocidade de
transmissao dos impulsos neuronais, induzindo disfun-
coes sensitivo-motoras em varios sistemas.

Os seus sintomas e a sua duragao dependem das zo-
nas afectadas, da remielinizacao ou eventual esclerose
definitiva.

completa das lesdes apés cada surto. A distancia tempo-
ral entre cada surto é muito variavel.

Secundariamente, a evolucao clinica pode entrar nu-
ma fase progressiva, sem tanta evidéncia de recupera-
¢d0, com uma deterioragao mais continua e mais inde-
pendente da existéncia de surtos.

Particularmente nos doentes com inicio mais tardio
da doenca, a evolugao pode ser também, desde logo
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(primariamente) progressiva, sem remissdes ou recu-
peragoes.

A afeccao urinaria nao é geralmente, a predominan-
te, mas foi desde logo descrita nas primeiras publicagées
sobreadoenca, por Charcotem 1886.

Material e métodos

Durante o ano de 2005 fizemos a avaliagao inicial

urodindmicaa | | doentes com diagndstico de esclerose

Figura | - Jacto enfraquecido e irregular por obstrucao
infravesical activa (dissinérgica)
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multipla observados pela primeira vez por queixas uri-
narias.

Procedemos a cistometria de enchimento, a 50
ml/min com introducdo de catéter uretral de duplo
limen de 8-10 Fr. A pressao abdominal foi medida por
catéter rectal.

Em todos os doentes foi usado um grupo MMS
Libra+.

Quando houve miccao, o fluxo foi registado e inclui-
do num nomograma de Schaeffer, para avaliar a contrac-
tilidade do detrusor e aresisténcia uretral.

A idade média dos doentes foi de 45 anos, sendo 4
do sexo masculino e 7 do sexo feminino.

De notar que em alguns casos o inicio das queixas
neuroldgicas precede o diagnéstico em mais de 10 anos.
Em nenhum destes doentes se conseguiu detectar uma
perturbacdo miccional antes do diagndstico de EM.

Encontramos 8 com hiperactividade do detrusor,
que era responsavel por sindrome de bexiga hiperactiva
eincontinénciaem7.

Apenas dois tinham queixas de imperiosidade, sem
se detectar hiperactividade do detrusor.

O jacto fraco foiaregra. S6 7 doentes estavam clara-
mente obstruidos. Apenas em 4 foi possivel a caracteri-
zacao video-urodinamica, revelando dissinergia externa
em 2 e cervical igualmenteem 2.

Na cistometria miccional, para além do estabeleci-
mento do residuo pds-miccional, e o grau de resisténcia
uretral podemos avaliar a capacidade contractil miccio-
nal do detrusor, ou seja, o seu rendimento miccional. Em
3 doentes este revelou-se hipocontractil durante a mic-
Gao.

A resisténcia uretral estd aumentada nas dissiner-
gias. Ao contrario das obstrucdes mecanicas, aqui o grau
deresisténcia pode variar durante a micgao.

Quando é o esfincter externo a manter a actividade
contractil durante a miccdo, pode ser medida a sua
accao por meio de electrodos perineais, de agulha ou de

Jacto enfraquecido e irregular por contribuicao abdominal em

detrusor hipocontractil.
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Figura 2 - Obstrucao distal:
Dissinergia vesico- |, Ho o

esfincteriana externa com
uretra prostatica dilatada e
colo vesical aberto, durante
a micgao.
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com colo vesical encerrado

durante a miccao

contacto. Caracteristicamente, a actividade electromio-
grafica aumenta durante a mic¢do e é escassa durante o
enchimento, ao contrario do normal.

Nas dissinergias proximais, ou vesico-cervicais, esta
medicao electromiografica é inutil. Esta condicao sé
pode ser diagnosticada recorrendo a concomitancia de
imagens cistograficas (video-urodinamica).

Os padroées video-urodinamicos sao claros: nas dis-
sinergias externas, no homem, a uretra prostatica é bem
visivel durante a tentativa miccional, a pressao vesical é
alta e a uretra esta, nesse momento interrompida a nivel
membranoso (figura 2).

Nas dissinergias proximais, pelo contrario, o colo
vesical ndo abre durante os picos miccionais de pressao
intravesical (figura 3).

Pves (1) B4 cmH20
Pabd (2) -8 cmH20
Pdet 72 cmH20
CQura 2 mlis
Winic 9 mi

Win 246 ml
Bladder 237 ml

Esta técnica imagioldgica, dinamica, pode ainda
identificar a existéncia de refluxo vesico-uretérico, e a
que regime de pressdes intravesicais ocorre. Nao existe
contudo, prova de valor clinico deste facto, no adulto
com EM. Nao encontramos refluxo vesico-uretéricoem
nenhum dos estudos video-urodinamicos.

Em ambos os sexos, verifica-se uma diminuicao da
forca do jacto nos doentes com afeccdo motora dos
membros inferiores.

Em apenas um esta relagio nao se verificou,
havendo jacto fraco sem aparente perturbacao moto-
ra dos membros. Tratou-se de um homem de 31
anos, com obstrugao provada e com diminui¢ao recen-
te da forca do jacto, ndo sendo aparente outra causa

obstrutiva.
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Resultados obtidos

N sexo idade EC D tipo LMMI LSMI Imp Inc jactofraco PSV DH Obst RPM
| m 45 14 10 sp s s s s s s s s 85%
2 f 46 20 10 sp s s s s s n s s 100%
3 m 56 7 7 s n n n n s 100%
4 f 39 10 4 sp s s n s s n s n 90%
5 f 30 8 rr n n s s n n s n 0%
6 f 60 15 10 s s s n s n s s 50%
7 m 44 20 15 rr s s s s s s s 80%
8 f 35 4 4 pp s s s s s s s s 100%
9 m 31 10 4 n s s n s n s s 15%
10 f 52 30 25 s s s n n n 0%
I f 55 15 6 rr n s s n s n n n 30%
Legenda: EC- tempo de evolugao clinicaem anos

D - Tempo desde o diagnéstico em anos

Sp —secundaria progressiva

Rr—recorrente remissiva

Pp- Primaria progressiva

LMMI- Les6es motoras do membro inferior
LSMI - Leso6es sensitivas do membro inferior
Imp. — Imperiosidade

Inc. — Incontinéncia

PSV — Perturbacao da sensibilidade vesical
DH —Detrusor hiperactivo

Obst— Obstrugao

RPM- Residuo pés-miccional em percentagem do volume vesical

Apenas uma doente nio tinha queixa de jacto enfra-
quecido. Nao tinha igualmente lesao sensitiva ou moto-
rados membrosinferiores.

7 (63%) dos doentes tinha residuo pds-miccional
superior ou igual a 50 %. Destes, em 6 haviaaumento da
resisténcia infra-vesical e um tinha hipocontractilidade
do detrusor.

Todos os doentes apresentavam imperiosidade ex-
cepto 2 (18%). Destes, um tinha prova urodinamica de
hiperactividade do detrusor, que era assim insensivel.
Apresentava igualmente perturbacao da sensibilidade
dos membros inferiores. O outro estava em retencao
urinaria, com obstrugao provada, sem micgdes ha me-
ses, algaliado.

Os maiores residuos pés-miccionais encontram-se
nos doentes com maior tempo de evolucao da doenca e

nas formas progressivas, primarias ou secundarias.

Discussao

Nas varias series publicadas, a queixa urinaria mais
frequente é a imperiosidade que chega a atingir os 83%,
produzindo incontinénciaem 75% [ 1]

A dissinergia vesico-esfincteriana é a disfuncao
miccional mais caracteristica [2,3,4,5,6,7]. Clinicamente
manifesta-se por um enfraquecimento do jacto numa
micgao sob intenso desejo miccional, imperiosa ou mes-
mo involuntaria.

O relaxamento inadequado dos aparelhos esfincte-
rianos pode ter diversos padroes. Em regra, apresenta
magnitude variavel durante a mic¢do, traduzindo-se por
um fluxo irregular ou mesmo interrompido (Fig. 1). Ede
esperar que o esvaziamento global esteja perturbado,
resultando em residuo pés-miccional aumentado.

Como ¢ facil de compreender pela anatomo-fisio-
logia, e dado que a sinergia entre a actividade vesical e
uretral é dominada pelos centros protuberanciais da
micgao, verifica-se um comportamento dissinérgico nas
lesbes abaixo da protuberancia, bulbares e medulares [2]

Com a videourodinamica é possivel distinguir entre
as dissinergias detrusor cervicais e detrusor esfinc-
terianas distais (Figura 2). Mayo e colaboradores apon-
tam percentagens semelhantes para as duas formas, de
cercade 6% cada|[8].

Talvez porque os critérios diagnésticos de dissiner-
gia nao sejam universais, reportam-se percentagens
muito dispares que atingem os 50% [9]. Se usarmos a
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electromiografia esfincteriana associada a video-urodi-
namica, o nimero de diagndsticos de dissinergia podera
ser ainda maior.

Tal como nos nossos doentes, nem sempre o jacto
fraco e o residuo resultam da dissinergia ou do mau rela-
xamento miccional da uretra, mas sim de uma verda-
deira hipocontractilidade do detrusor. [8].

Mesmo nos doentes com detrusor hiperactivo as
contracgdes nao sao mantidas e o esvaziamento vesical
éineficaz em metade dos doentes. [10]

Clinicamente, pode haver ou nao intenso desejo
miccional, mas o jacto irregular deve-se nestes casos, ao
apoio muscular abdominal voluntario, que, dificilmente
€ mantido de forma regular durante o esforco miccional
(fig. ).

Nestas bexigas hipocontracteis, parece haver maior
numero de lesées da meduladorsal. [I].

A hiperactividade do detrusor com imperiosidade
parece, no entanto, depender do grau do envolvimento
davia piramidal.

Chegou-se a encontrar-se detrusor hiperactivo em
78% dos doentes mas com frequente associagdo a
hipocontractilidade durante a miccado em 63%. Este
aparente paradoxo significa que existem contrac¢oes
involuntarias do detrusor durante o enchimento, mas, o
rendimento muscular durante a micgao é baixo.

Nao ha correlagao entre os achados da ressonancia
magnética e os achados urodinamicos e entre estes e as
queixas, pelo que, a avaliagdo urodindmica é insubstitui-
vel no planeamento terapéutico destes doentes [4, 5, 6,
7]. Alguns doentes apresentam sintomas urinarios ines-
pecificos, anos antes de lhes ser feito o diagnéstico de
EM, em regra por queixas neurolégicas mais tipicas. Biel-
sa Gali e cols encontraram em 6 % dos doentes escle-
rose multipla um inicio clinico de sintomas urinarios. [ I 1]

Numa série de 91 doentes com esclerose multipla
(28 recorrente-remissiva, 32 secundaria progressiva e
31, primaria progressiva) verificou-se que as queixas
uroldgicas correlacionam-se apenas com as imagens
medulares. A correlacio clinico-radiologica cerebral é
fraca, particularmente nas formas primarias progressi-
vas.[12,13].

No entanto, a presenca de dissinergia parece corre-
lacionar-se com a gravidade da doenca [14,15]. Desde
ha muito que se reconhece poder ser até um indicador
urodinamico de doenga progressiva [ 6].

A presenca de sintomas urinarios tem, como vimos,
algum significado negativo embora estes nao se corre-
lacionem muito bem com os sintomas neurolégicos.

No entanto, verificou-se que a presenca de reflexos
extensores plantares bilaterais indica maior possibilida-
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de de dissinergia [19]. A presenca de sintomas urinarios
correlaciona-se ndo sé com alesao piramidal, mas com o
score total de incapacidade global.

Para além disso, os doentes com sintomas urolégi-
cos tém doenca diagnosticada ha mais tempo.

Por razdes nao explicadas, as lesdes piramidais pare-
cem correlacionar-se com a hiperactividade e as cerebe-
losas com a hipocontractilidade do detrusor. [20].

Foi até demonstrada uma relagao entre a disfungao
miccional como sintoma de apresentacdo e uma maior
gravidade de disfuncéo vesical. [21,22]. Os sintomas irri-
tativos/hiperactividade vesical reflectem a condicao glo-
bal da doenga, podendo mesmo surgir ainda em fase
silenciosa [23,24].

A grande variabilidade da manifestacoes ¢ a regra.
Metade dos doentes tém modificacdes dos seus padroes
urodindmicos durante o intervalo de 42-45 meses. A
maioria com hiperactividade do detrusor, dissinergia ex-
terna ou hipocontractilidade iniciais. As variagdes uro-
dinamicas com o tempo, obrigam a uma repeticao regu-
lar destes estudos [ | 3]. Globalmente, dentre os doentes
com queixas urinarias, 55% alteram o padrao urodina-
mico durante o curso dadoenca[l4].

Apesar da hiperactividade do detrusor, das dissiner-
gias e das complicagbes uroldgicas infecciosas, o envol-
vimento renal é de baixaimportancia clinica. [ | 1]

As manifestacoes altas sdo raras mas, 16 % dos
doentes apresentam hidronefrose, pielonefrite e reflu-
xo [17]. As crises de pielonefrite associam-se a um
volume residual superiora30% /18]

Como se pode esperar, ha uma correlacao entre a
amplitude maxima das contrac¢des do detrusor e o
envolvimento urinario alto [25,26].

Conclusoes

Dado que a variabilidade das lesdes é a regra os es-
tudos cistomanométricos de enchimento e miccionais
devem ser repetidos durante o curso da doenca.

Vimos que nao ha claras e seguras correlagoes entre
a clinica urolégica e neurolégica. Os exames de imagem
que revelam as lesdes apenas sugerem os mecanismos
de disfungao miccional.

Embora as lesbes altas sejam raras, as manifesta-
cdes uroldgicas baixas constituem grave ameaca a quali-
dade de vida e muitas tém hoje em dia terapéuticas efi-
cazes.

Torna-se assim necessario recorrer a cistometria
para determinar o grau de sensibilidade vesical e capa-
cidade funcional da bexiga.
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Durante o enchimento é possivel apreciar a exis-
téncia e magnitude das contrac¢des do detrusor e rela-
ciona-las com o desejo miccional e com a imperiosi-
dade.

Na cistometria miccional mede-se a contractilidade
miccional do detrusor e o grau de resisténcia uretral.

A distincao pormenorizada dos mecanismos fisiopa-
toldgicos da disfuncao vesico-esfincteriana na EM justi-
fica-se pelo facto de dispormos hoje em dia de tera-
péuticas dirigidas.

Se a hipocontractilidade do detrusor ainda deve
assentar apenas nos esvaziamentos artificiais como a
autoalgaliacdo, os estados hipercontracteis podem ser
tratados farmacolégicamente.

Para além das terapéuticas habituais do detrusor
hiperactivo, a dissinergia proximal pode ser controlada
com bloqueadores alfa-adrenérgicos e, depois de corre-
cta identificacao video-urodinamica, pela injeccdo intra-
cervical de toxina botulinica.

A dissinergia externa sé pode ser tratada com rela-
xantes musculares como o baclofeno ou, igualmente
pela injeccao de toxina botulinica a nivel do esfincter
externo, seja por via trans-uretral, seja perineal [27, 28,
29].

A toxina botulinica, por ter accao localizada e rever-
sivel e ndo produzir os efeitos acessérios de outros far-
macos, surge como terapéutica de eleicao no controlo
das fases da doenga com detrusor hiperactivo.

Como a variabilidade dos mecanismos de disfuncao
urinaria é grande, em cada doente de EM, no decurso da
sua vida, devem ser encaradas com cautela as tera-
péuticas definitivas (esfincterotomias, derivagoes).

Bibliografia

I. Ukkonen M, Elovaara |, Dastidar P Tammela TL Uro-
dynamic findings in primary progressive multiple sclerosis
are associated with increased volumes of plaques and atro-
phy in the central nervous system. Acta Neurol Scand.
2004 Feb; 109 (2): 100-5

2. Arakil, Matsui M, Ozawa K, Takeda M, Kuno S Relationship
of bladder dysfunction to lesion site in multiple sclerosis. |
Urol. 2003 Apr; 169 (4): 1384-7.

3. Zachoval R, Palascak P Urban M, Zalesky M, Heracek |,
Lukes M [Association between neurologic involvement
and lower urinary tract dysfunction and their symptoms in
patients with multiple sclerosis] Prog Urol. 2003 Apr; I3
(2):246-51.

4. Kim YH, Goodman C, Omessi E, Rivera V, Kattan MW,
Boone TB. The correlation of urodynamic findings with
cranial magnetic resonance imaging findings in multiple
sclerosis. ] Urol. 1998 Mar; 159 (3): 972-6.

20.

21.

www.apurologia.pt

Acta Uroldgica 2006, 23; |: 61-67

Hinson JL, Boone TB. Urodynamics and multiple sclerosis.
Urol Clin North Am. 1996 Aug; 23 (3): 475-81. Review
Araki |, Matsui M, Ozawa K, Nishimura M, Kuno S, Saida T.
Relationship between urinary symptoms and disease-rela-
ted parameters in multiple sclerosis. ] Neurol. 2002 Aug;
249(8):1010-5.

Mak V, Radomski SB. Value of magnetic resonance imaging
of the lumbosacral spinal cord in patients with voiding dys-
function. ] Urol. 1996 Oct; 156 (4): 1421-3.

Mayo ME, Chetner MP. Lower urinary tract dysfunction in
multiple sclerosis. Urology. 1992 Jan; 39 (1): 67-70.

Gallien P Le Bot-Le Borgne MP Nicolas B, Robineau S,
Toulouse P, Brissot R, Edan G. [Urination disorders in mul-
tiple sclerosis: value of urodynamic assessment] | Urol
(Paris). 1994;100 (6): 294-8.

. Gonor SE, Carroll D), Metcalfe |B . Vesical dysfunction in

multiple sclerosis. Urology. 1985 Apr; 25 (4): 429-31.

. Bielsa Gali O, Arango Toro O, Pascual Calvet |, Cortadellas

Angel R, Conde Santos G, Lorente Garin JA, Gelabert Mas
A. [Vesico-sphincter dysfunction in 108 cases of multiple
sclerosis] Arch Esp Urol. 2001 Sep;54 (7): 697-701.

. Nijeholt GJ, van Walderveen MA, Castelijns JA, van Waes-

berghe JH, Polman C, Scheltens B Rosier PF, Jongen PJ,
Barkhof F Brain and spinal cord abnormalities in multiple
sclerosis. Correlation between MRI parameters, clinical sub-
types and symptoms. Brain. 1998 Apr; 121 (Pt4): 687-97.

. Ciancio S}, Mutchnik SE, Rivera VM, Boone TB. Urodyna-

mic pattern changes in multiple sclerosis. Urology. 2001
Feb; 57 (2): 239-45.

. Gonor SE, Carroll D), Metcalfe |B. Vesical dysfunction in

multiple sclerosis. Urology. 1985 Apr; 25 (4): 429-31.

. Komatsu K, Nagano K, Yokoyama O, Kawaguchi K,

Hisazumi H, Hayashi S. [A clinical study of voiding status in
multiple sclerosis patients] Hinyokika Kiyo. 1991 Jan; 37
(1):25-9. abstract

. Wheeler JS Jr, Siroky MB, Pavlakis AJ, Goldstein |, Krane RJ.

The changing neurourologic pattern of multiple sclerosis. |
Urol. 1983 Dec; 130(6): I 123-6.

. Amarenco G, Kerdraon J, Denys P, [Bladder and sphincter

disorders in multiple sclerosis. Clinical, urodynamic and
neurophysiological study of 225 cases] Rev Neurol (Paris).
1995 Dec; 151(12):722-30.

. Gallien P Robineau S, Nicolas B, Le Bot MP, Brissot R, Verin

M. Vesicourethral dysfunction and urodynamic findings in
multiple sclerosis: a study of 149 cases. Arch Phys Med
Rehabil. 1998 Mar;79(3):255-7.

. Goldstein I, Siroky MB, Sax DS, Krane R]. Neurourologic

abnormalities in multiple sclerosis. | Urol. 1982 Sep; 128
(3):541-5.

Awad SA, Gajewski |B, Sogbein SK, Murray TJ, Field CA.
Relationship between neurological and urological status in
patients with multiple sclerosis. | Urol. 1984 Sep; 132 (3):
499-502.

Giannantoni A, Scivoletto G, Di Stasi SM, Grasso MG,
Finazzi Agro E, Collura G, Vespasiani G. Lower urinary
tract dysfunction and disability status in patients with
multiple sclerosis. Arch Phys Med Rehabil. 1999 Apr; 80
(4):437-41.



Acta Uroldgica 2006, 23; 1: 61-67

22.

23.

24.

25.

Burguera Hernandez JA, Arlandis Guzman S, Sanz Chi-
nesta S, Martinez Agullo E. [Urinary and sexual altera-
tions in multiple sclerosis] Neurologia. 1998 Jan; I3 (1): 7-
-12.

Bemelmans BL, Hommes OR, Van Kerrebroeck PE,
Lemmens WA, Doesburg WH, Debruyne FM. Evidence
for early lower urinary tract dysfunction in clinically silent
multiple sclerosis. ] Urol. 1991 Jun; 145 (6): 1219-24.
Koldewijn EL, Hommes OR, Lemmens WA, Debruyne
FM, van Kerrebroeck PE. Relationship between lower
urinary tract abnormalities and disease-related parameters
in multiple sclerosis. ] Urol. 1995 Jul; 154 (1): 169-73.
Giannantoni A, Scivoletto G, Di Stasi SM, Grasso MG,
Vespasiani G, Castellano V. Urological dysfunctions and
upper urinary tract involvement in multiple sclerosis pa-
tients. Neurourol Urodyn. 1998; 17 (2): 89-98.

26.

27.

28.

29.

www.apurologia.pt

Perturbacées miccionais da esclerose multipla 67

Lemack, G; Hawker, K.; Frohman, E. Incidence of upper
tract abnormalities in patients with neurovesical dysfunction
secondary to multiple sclerosis: analysis of factors at initial
urologic evaluation. Urology, 2005, May: 65 (5): 854-7.

Smith CP, Nishiguchi ], O’Leary M, Yoshimura N, Chan-
cellor MB. Single-institution experience in |10 patients
with botulinum toxin A injection into bladder or urethra.
Urology. 2005 Jan; 65 (1): 37-41.

Leippold T, Reitz A, Schurch B. Botulinum toxin as a new
therapy option for voiding disorders: current state of the
art. Eur Urol. 2003 Aug; 44 (2): 165-74.

Gallien B Reymann JM, Amarenco G, Nicolas B, de Seze M,
Bellissant E. Placebo controlled, randomised, double blind
study of the effects of botulinum A toxin on detrusor
sphincter dyssynergia in multiple sclerosis patients. ] Neu-
rol Neurosurg Psychiatry. 2005 Dec; 76 (12): 1670-6.



