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Depois de quase 20 anos servin-
do como representante do pais
anfitrido entre a American Uro-
logical Association (AUA) e a
Sociedade Brasileira de Urologia
(SBU), chegou a hora de me af-
astar. E um movimento que nao
nasce do cansaco, mas da fé — fé
na nova geracao de urologistas
brasileiros que estao prontos e an-
siosos para liderar, inovar e nutrir
o relacionamento existente entre
essas duas conceituadas institu-
icoes. Enquanto me preparo para
assumir o papel de Presidente
da Seccao Centro-Sul da AUA, a
minha mente volta-se para a rica
tapecaria de experiéncias e amiza-
des que coloriram a minha jorna-
da até agora.

Sementes de
Colaboracao

Nao é segredo que promov-
er parcerias internacionais na
medicina pode ser uma tarefa
complexa. Barreiras linguisticas,
diferencas culturais e até mesmo
sistemas de saudde contrastantes
podem apresentar obstaculos for-
midaveis. No entanto, desde o
inicio, a lideranga de espirito ab-
erto da SBU garantiu que os nos-
sos esforcos de colaboracao com
a AUA nao s6 fossem continuos,
mas também impressionante-
mente eficientes. Assim foi este
projeto pessoal ao trazer a lid-
eranca brasileira para a sede da
AUA em Linthicum, Maryland a
cada troca de lideranca da SBU,
estabelecemos as bases para um
relacionamento baseado no res-
peito mutuo e em objetivos com-
partilhados.

Resultados tangiveis

Um dos aspectos mais gratifi-
cantes desse papel tem sido teste-
munhar o impacto direto dessas
parcerias na qualidade da assisténcia
urologica no Brasil. Cada transicao
de lideranca dentro da SBU anun-
ciou avancos significativos, levando
a profissionalizacao da organizacao
e, por extensao, dos servicos presta-
dos aos pacientes brasileiros. Ao tor-
nar acessiveis o conhecimento e a ex-
periéncia internacionais, elevamos o
padrao de cuidados e tratamento no
campo da urologia em todo o pais.

Promovendo uma Nova
Geracao

Talvez um dos aspectos mais
cruciais deste papel de ligacao
tenha sido na area da educacao e
formacao. Apresentamos as novas
geracdes de aspirantes a urologistas
as oportunidades disponiveis at-
ravés da AUA, as vezes ja durante
os anos de faculdade de medicina e
residéncias. Ao permitir que estes
jovens profissionais se relacionem
com icones internacionais na area
da urologia, criamos uma plata-
forma para que alarguem os seus
horizontes, enriquecam as suas
competéncias e fortalecam o seu
compromisso com a profissao.

Diversidade, Equidade e
Inclusao

Lembro-me de quando conver-
sei com um grupo muito pequeno
de urologistas em Florianpolis em
2011 sobre a pequena representacao
feminina na Urologia. Discutimos
varias op¢oes para melhorar a par-

ticipacao das mulheres na Urologia
e depois de uma década podemos
testemunhar o nascimento e o cresci-
mento do movimento “Orquidea” e
a participagao ativa com a Sociedade
de Mulheres em Urologia (SWU).

Amizades e o0 caminho a
seguir

Nesta jornada, tive a sorte de
desenvolver amizades gratificantes
com ex-presidentes e lideres da
SBU. Esses relacionamentos nao
foram apenas gratificantes pessoal-
mente, mas também facilitaram
uma compreensao mais profunda
das necessidades dos urologistas
brasileiros e de como criar parce-
rias significativas com a AUA.

Ao passar para um novo capitulo,
tenho certeza de que o relaciona-
mento SBU-AUA continuara a flo-
rescer. Esta parceria nunca foi sobre
um individuo; trata-se da comuni-
dade de urologistas dedicada a mel-
horar a qualidade do atendimento
aos pacientes nos dois paises. Tenho
plena confianca de que os novos li-
deres ndo s6 manterao, mas também
elevarao este padrao, garantindo a
prosperidade e a eficacia continuas
da relagao SBU-AUA.

Para a nova geracao que assume
esta funcao, vocés tém minha maior
confianca e apoio inabalavel. Estou
ansioso para observar, do lado de
fora, como vocé contribuira para
moldar o futuro dos cuidados
urolégicos, tanto no Brasil quanto
internacionalmente.

Isto nao é um adeus; é uma pas-
sagem da tocha e o futuro parece
incrivelmente brilhante. m

Fernando J. Kim, MD, MBA, FACS
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“Avancando em Direcao a um Sistema
Objetivo de Classificacao de Hipospadia”

Tariqg Osman Abbas, MD, PhD
Sidra Medicine, Doha, Qatar

Traduzido por: Dra. Bruna Venturini

A gravidade da doenca e as
opcoes de reparo disponiveis de-
pendem do grau de hipospadia
presente. Como resultado, muitos
sistemas de categorizacao difer-
entes foram criados para avaliar a
gravidade da hipospadia com base
na localizacdo do meato uretral.
Infelizmente, a verdadeira local-
izagao da bifurcacao do corpo es-
ponjoso nao é considerada de for-
ma confiavel por esses esquemas
de classificagao. Certas formas de
hipospadia distal estao relaciona-
das a hipoplasia esponjosa prox-
imal e curvatura peniana (o que
pode exigir tratamento cirurgico
extenso ou em estagios), enquanto
outras ocorréncias aparentemente
graves de hipospadia proximal
podem apresentar menos desafi-
os cirdrgicos quando a anatomia
favoravel ja esta presente. Os
cirurgioes especializados no trat-
amento de hipospadia sabem, ha
algum tempo, que a localizacao do
meato uretral externo nao fornece
nenhuma indicacao clara do grau
da condicao ou da dificuldade de
sua correcdo cirargica."* Também
foi demonstrado que a posigao do
meato nao é um preditor confiavel
de problemas po6s-operatorios, de-
stacando a importancia de analisar
por completo o complexo da hipo-

spadia em vez de apenas o meato.’?
Um método para avaliar objetiva-
mente a gravidade da hipospadia
continua sendo um desafio im-
portante.* Algumas ferramentas
para padronizar a quantificacdo
da qualidade da placa uretral e da
curvatura peniana ja foram intro-
duzidas.””

Merriman e colaboradores pro-
puseram o esquema de classifi-
cacao Glande-Uretra Meato-Haste
[Glans-Urethral Meatus-Shaft
(GMS)], que leva em consideragdo
nao apenas a posicao do meato,
mas também caracteristicas da
glande, como tamanho, existéncia
e aspecto do sulco da glande e grau
de curvatura ventral.® No entanto,
ainda ha uma grande subjetividade
envolvida na avaliacdo dessas car-
acteristicas clinicas.! Apesar dos es-
forcos continuos para padronizar,
essa variacao na avaliacdo e classi-
ficacao dificulta comparacgoes jus-
tas de resultados entre instituicdes
e cirurgioes. Recentemente, algo-
ritmos de aprendizado de maquina
tém simulado a classificagao huma-
na especializada de pacientes com
hipospadia distal/proximal, poten-
cialmente abrindo caminho para
futuras aplicacdes terapéuticas e
padronizagao dessas tecnologias.’
Como em qualquer sistema de
classificacao, a categorizacao ideal
para a intensidade da hipospadia
deve ser objetiva e simples de re-
produzir.

AUA NEWS

Comprimento
do pénis
esticado

Bifurcagdo do
€orpo esponjoso

Figura 2. Imagem intraoperatoria da face ventral da haste peniana de um caso de hipospadia tradi-
cionalmente categorizado como hipospadia glandular com base em esquemas de classificacao base-
ados na localizacdo do meato uretral. Pelo contrario, o sistema de razao do defeito uretral é baseado
na localizagdo da bifurcacdo do corpo esponjoso em relacdo ao comprimento peniano. Nesse caso em
particular, o comprimento do pénis esticado é de 53mm e o defeito uretral (ou seja, a distancia entre
as saliéncias da glande até a bifurcacdo do esponjoso) é 32mm. Portanto, a razao do defeito uretral =
defeito uretral/comprimento peniano esticado (32/53) = 0.6, 0 que representa a classe 2.

Abbas introduziu o sistema de
categorizacdo baseado no defeito
uretral, onde a razdo do defeito
uretral era calculada dividindo
a magnitude do defeito uretral
(distancia entre as saliéncias glan-
dulares e a bifurcagdo do corpo
esponjoso) pelo comprimento do
pénis esticado.” Em seguida, o
grau de hipospadia foi classifica-
do em 3 classes distintas (razao do

B-B linha imaginaria

Meato hipospadico

Bifurcagdo do esponjoso

— .

Defeito uretral

Hipoplasia uretral
Bifurcagao
do esponjoso

Grau lll
DR 1.0

Figura 1. Variaveis anatdmicas utilizadas para determinacao do sistema de categorizacdo baseado no defeito uretral. B-B indica a linha imaginaria entre
as duas saliéncias glandulares; UDR, razéo de defeito uretral.

defeito uretral 0.5, 0.5-0.99 e 1.0;
Figura 1).

O sistema de categorizagao ba-
seado no defeito uretral também
lanca nova luz sobre outros aspec-
tos cruciais da hipospadia, como
possiveis causas etiologicas/genéti-
cas e histérico familiar de defeitos
comparaveis. Por exemplo, o grau
1 estd comumente associado a
ocorréncias familiares e historico
de hipospadia em outro membro
da familia, enquanto o grau 3 esta
relacionado ao conceito de pato-
logias relacionadas a insuficiéncia
placentéria e prematuridade, entre
outros. Da mesma forma, os casos
de grau 3 apresentam alto risco de
anormalidades genitais e extragen-
itais concomitantes, que devem ser
investigadas e abordadas adequa-
damente (Figura 2). m

1. Orkiszewski M. A standardized classification of
hypospadias. J Pediatr Urol. 2012;8(4):410-414.

2. Mouriquand PDE, Mure P-Y. Current concepts in
hypospadiology. BJU Int. 2004;93 (Suppl 3):26-34.

3. Arlen AM, Kirsch AJ, Leong T, Broecker BH,
Smith EA, Elmore JM. Further analysis of the
Glans-Urethral Meatus-Shaft (GMS) hypospa-
dias score: correlation with postoperative com-
plications. J Pediatr Urol. 2015;11(2):71.e1-71.e5.
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TERAPIA FOCAL

Definindo candidatos para ablacao parcial da glandula
prostatica: Um desafio critico para a terapia focal

Ardalan E. Ahmad, MD
Rady Faculty of Health Sciences, The University of
Manitoba, Winnipeg, Canada

Chi-Hang Yee, MD
The Chinese University of Hong Kong

James S. Wysock, MD
NYU Langone Health, NYU Grossman School of
Medicine, New York, New York

John F. Ward, MD
The University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Traduzido por: Dr. Antonio Flavio

A melhoria na localizagao do
cancer de prostata (CaP) por meio
da ressonancia magnética multi-
paramétrica (mpMRI), juntam-
ente com a biopsia direcionada,
estimulou o interesse na aplicacao
de principios semelhantes para
abordar lesdes visiveis por res-
sonancia (RM) via ablacdo par-
cial da glandula."* Embora o tra-
balho em andamento dos centros
de exceléncia forneca resultados
oncoldgicos encorajadores de cur-
to e médio prazo para estratégias
de ablacao parcial da glandula,
recomendacdes claras sobre os
critérios de sele¢ao ideais para tera-
pia focal (TF) permanecem indefin-
idas.®

TF nao é recomendado para
tratamento de CaP pelas principais
diretrizes;*” portanto, a selegao de
pacientes, abordagem de ablacao
e vigilancia apos TF atualmente é
baseada em varias declaracoes de
consenso multidisciplinar inter-
nacional.*"* As melhorarias pelos
métodos de trabalho da mpMRI
e biopsia direcionada, identifi-
cacdo de RM-visivel/biopsia con-
cordante da doenga, justifica um
candidato inicial para TF. Em es-

séncia, doencas que podem ser di-
recionadas de forma confiavel rep-
resenta exatamente isso, uma lesdo
alvo viavel. A partir dai, a selecao
do candidato ideal se torna mais
desafiadora. O grau da doenca, a
localizacao anatomica e o volume
do tumor continuam sendo fatores
importantes. O surgimento cres-
cente de novas modalidades para
ablacdo de tecidos, cada uma com
restricdes de tratamento variadas,
complica ainda mais a selecao de
candidatos.”” Considerando essas
doencas variadas e fatores de trat-
amento e baseando-se em relatori-
os de consenso existentes, a ori-
entacao inicial sobre a selecao de
candidatos pode ser resumida (con-
sulte a tabela).

1. Vocé pode ver o tumor?

Claramente. Lesao alvo identifi-
cada pela MR e biopsia Compro-
vada

E geralmente aceito que a
selecao de pacientes deve ser ba-
seada em técnicas de ressonancia
magnética e biopsia direcionada
para fornecer confirmacao his-
tologica de doenca concordante de
biopsia visivel por RM. Achados
de imagem suspeitos de invasao da
vesicula seminal, invasao do colo
da bexiga ou doenca extraprostati-
ca estdo igualmente fora dos limites
dos alvos ideais para as técnicas de
ablacdo atuais.'®” Embora tumores
multifocais visiveis por RM possam
oferecer multiplos alvos passiveis
de tratamento, a ablacdo bilater-
al corr6i as vantagens da TF sem
conferir o mesmo grau de controle
oncolégico associado a terapia de
toda a glandula.

Tabela. Terapia Focal: Sumério da Selecao de Pacientes

Caracterizacao da lesao

e mpMRI é a ferramenta de diagnostico padrao para selecao do pacientes para a TF.
o O candidato ideal apresenta uma lesao unifocal visivel na mpMRI.
o |dealmente, a lesdo esta localizada na préstata sem invasao de vesiculas seminais, colo

vesical ou extensao extraprostatica.

e A presenca de cancer de prostata (GG 2-3) com lesao visivel a RM deve ser confirmada por

biopsia.

Volume de tratamento e margem de tratamento

e Uma margem adequada (cerca de 1 cm) deve ser considerada ao planejar o tratamento da

lesdo visivel a RM.

e O volume da préstata nao é considerado fator limitante na selecao de pacientes para TF.
o A localizacdo do tumor deve ser considerada ao planejar o TF.
o As limitacoes da modalidade/energia de TF no tratamento da lesao-alvo devem ser

consideradas ao planejar o TF.

Caracteristicas da doenca

e O TF pode ser considerado na doenca de risco intermediario de acordo com National

Comprehensive Cancer Network.

o GG2 (GS3 +4)ouGG3(GS4+3)
o PSA <20 ng/dL

o <cl2c

caracteristicas dos pacientes

e As consideracoes de expectativa de vida sdo semelhantes as indicadas pelas principais
diretrizes para tratamentos de toda a glandula.
e A disfuncao erétil ndo exclui um paciente de TF.

Abreviacoes: TF, terapia focal; GG, grau de grupo; GS, escore de Gleason, mpMRI, ressonancia
magnética multiparamétrica, RM, ressonancia magnética.

2. Vocé pode tratar o tumor?

Abordagem de ablacao da lesao
alvo

A destruigao confluente da lesao
indice é o objetivo equivalente de
TF. Embora essa avaliacao envol-
va multiplos fatores, uma consid-
eracao critica € a margem de trat-
amento necessaria. Varios estudos
demonstraram que a ressonancia
magnética subestima o volume
exato do tumor em qualquer lu-
gar de 3-12,5> mm, predominan-
temente na regido da dimensao
cefalica-caudal (dependendo do
tamanho da lesdo).® Portanto,

uma margem de seguranca ade-
quada deve ser incluida ao consid-
erar TF.” Embora uma margem
de tratamento padrao nao seja
realista devido a natureza tridi-
mensional complexa dos tumores,
pragmaticamente, o planejamento
de uma margem de tratamento de
cerca de 1 cm permite a avaliacao
da viabilidade do tratamento. Ex-
ame cuidadoso do impacto do vol-
ume total de tratamento com mar-
gem em estruturas circundantes
como o reto, feixe neurovascular,

-> Continua na pagina 4
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rabdoesfincter e uretra nao apenas
auxiliam na selecao adequada do
candidato, mas também forne-
cem orientagdo sobre a probab-
ilidade de sucesso para a energia
de ablacao considerada.*!* Certas
modalidades podem ser mais ad-
equadas para tratar determinadas
regioes anatomicas. Por exemplo,
o ultrassom focalizado de alta in-
tensidade pode alcancar melhor
a ablacao de tecido confluente
quando o tumor esta localizado
posteriormente, enquanto o ul-
trassom baseado em agulha, as
energias transperineais (por exem-
plo, crioablacao ou eletroporagao
irreversivel) podem ser mais fa-
voraveis para tumores anteriores.”

3. Vocé deve tratar o tumor?

Doenca alvo é apropriada para
Melhor Controle Oncolégico

Em dltima analise, o mais im-
portante fator ao considerar TF é
o grau histopatolégico e risco de
doenca. Para homens com baixo
risco, Grau de grupo (GG) 1, a
vigilancia ativa é endossada por
todos os guidelines nacionais e in-
ternacionais como ao tratamento
de escolha. Pacientes que apresen-
tam o CaP de risco intermediario,
representam no momento o maior
enigma do tratamento, porque tes-
tes para diferenciar aqueles des-
tinado a progredir daqueles que
apresentam doencas que ainda
podem ser observadas por longos
periodos, nao estao disponiveis.
Com a crescente confianca nas
técnicas de TF e o acompanham-
ento promissor de médio prazo, o
consenso esta se unindo em torno
de pacientes com doenca padrao
4, mas nao com padrdo 5, como
os candidatos histologicos ideais
para TF (ou seja, PCa de risco in-
termediario com base na estratifi-
cacao de risco da National Com-
prehensive Cancer Network [GG2
ou 3]). Como nossa capacidade de
coletar amostras da prostata por
meio de biopsia direcionada ao
alvo melhorou, a deteccao de CaP
de risco intermediario aumentou,

no entanto, nao sabemos se isso
afetara os resultados especificos do
cancer ou resultarda em um novo
grupo de homens “supertratados”
para seu CaP.

4. Este paciente deve escolher TF?

Caracteristicas do  paciente
passiveis de estratégia de TF

A educacdo do paciente antes
de embarcar em um caminho de
terapia focal € critica. A neces-
sidade de educacao inclui uma
compreensao dos objetivos ter-
apéuticos (eliminag¢do do cancer
clinicamente significativo, preser-
vacdo funcional); como sera medi-
do (repeti¢cdo de imagem +/- bi6p-
sia de prostata, questionarios de
resultados funcionais); e um acor-
do de que a vigilancia continua é
crucial. Pacientes em vigilancia
ativa para doenca de baixo risco
demonstraram baixa adesao em
alguns estudos.?’ Para TF, uma es-
tratégia de acompanhamento que
diminua a nao adesao do paciente
€ critica. O acompanhamento
também ndo deve ser mais oner-
oso do que o potencial da doenga.
A ansiedade e o arrependimento
do tratamento, ndo administrados
em pacientes submetidos a TF,
podem resultar em tratamentos
desnecessarios de resgate de toda
a glandula. E importante definir
expectativas precisas em relacao
a funcao sexual e ao declinio ini-
cial relatado e, em seguida, a re-
cuperacao em um periodo de 3 a
6 meses. Embora alguns homens
possam reter a ejaculacdo, isso
é dificil de prever.” Além disso,
deve-se levar em consideracao o
volume da proéstata, os sintomas
basais do trato urinario inferior e o
risco de retengao urinaria pés-ab-
lacao, e os pacientes devem ser
aconselhados de acordo. Embora
a preservagao da funcdo sexual
seja uma das principais vantagens
da escolha da TF, sua relativa su-
perioridade na preservacao da
continéncia urinaria em compara-
cao com os tratamentos de toda a
glandula torna a TF uma opcao

valida, mesmo para pacientes com
disfuncao erétil basal.

Em resumo, o sucesso do TF de-
pende, em ultima analise, da local-
izacao precisa da doenga, seguida
pela ablaciao do tecido confluente
do volume alvo (doenca visivel +
margem) com efeito minimo de
tratamento nas areas circundan-
tes tecido normal. Embora seja
necessario mais trabalho para iden-
tificar os candidatos ideais para este
paradigma de tratamento, dada a
compreensao atual e as limitacoes
de ressonancia magnética, biopsia
e modalidades de TF disponiveis,
a selecao de candidatos a TF € lim-
itada a PCa de risco intermediario
(GG2, GG3) compativel com RM
e biopsia. Embora sirva como pon-
to de partida inicial para a selecao
de candidatos, as limitacdes em
torno da multifocalidade do CaP, a
hipétese da lesao indice, o mapea-
mento tumoral preciso e o volume
da doenga, a falta de parametros
claros de acompanhamento e a es-
cassez de dados rigorosos de longo
prazo representam desafios impor-
tantes na aplicacao oncologica se-
gura dessa estratégia de tratamento.
No final, os pacientes devem en-
tender que podem estar sacrifican-
do alguns tratamentos oncolégicos
locais de eficiéncia do tratamento
para receber os beneficios funcio-
nais da TF. O campo de TF esta
evoluindo rapidamente, com vari-
os ensaios clinicos em andamen-
to com foco sobre o papel da to-
mografia por emissao de positrons
do antigeno de membrana especif-
ico da prostata/MRI e marcadores
genomicos, 0 que aumentara nossa
compreensao para identificar mel-
hor os pacientes candidatos a TT. m
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Como em muitos outros tu-
mores, o desenvolvimento, a pro-
gressao, e a resposta terapéutica no
cancer de prostata (CaP) sao influ-
enciados pelas interacdes entre as
células cancerosas e o microambi-
ente tumoral (MAT) que as cerca.!
O MAT consiste em um sistema
altamente complexo no qual o
tumor interage dinamicamente
com varias células do paciente.
Os componentes destas interacoes
incluem as células do estroma, a
matriz extracelular, as células en-
doteliais e vasculares, células da
imunidade e varios fatores solaveis
como a interleucina 6 e o receptor
do fator de ativacao do ligante do
fator nuclear kB.? As células tumo-
rais no MAT podem transformar
a matriz extracelular, estimulando
a angiogénese e liberando fatores
de crescimento e fibroblastos. Na
medida em que esta interacao
dramatica progride, aumenta a
agressividade tumoral, evidenciada
pela progressao do escore de Glea-
son, sabidamente um indicador de
recorréncia e de pior prognostico.?
Estudos histologicos demonstr-
aram a infiltracao de células imun-
es do paciente em quase 90% dos
espécimes de CaP.* O impacto do
sistema imune do paciente sobre
a evolucao do tumor é altamente
complexo, uma vez que as res-
postas imunes inatas e adaptativas
podem tanto fornecer atividade
antineoplasica como incrementar
a carcinogénese.” Por exemplo, os
linfocitos T citotoxicos, comumente
encontrados no MAT, secretam o

ANDROGEN DEPRIVATION THERAPY
¢ Block of the steroidogenesis

HIFU
e Promotion of DCs
infiltration
e Activation of HSP.
¢ Increase in CD4+ CD3+
cells and activation of
CTLs.

IRE
e Decrease in Tregs and
MDSC levels.

CRYOTHERAPY

e Activation of CTLs.
e DC maturation.

PDT

¢ Attraction of DC, neutrophilis,
macrofagis.

¢ Increase in CTL and NK

e Secretion of IL-1, IL-6, IL-8,
IL-10, IL-12.

CELL DEATH

Figura 1. Impacto da terapia de deprivacdo androgénica e da terapia focal sobre o microambiente tumoral. Procedimentos de terapia focal podem incremen-
tar a apresentacdo de antigenos tumorais impedindo a regulacdo negativa da imunidade pelo tumor e aumentando a resposta das células T ao cancer. As ter-
apias focais podem aumentar a fungdo das células dendriticas ao aumentarem a captacdo de antigenos e a apresentacdo deles as células T. Também induzem
morte celular imunogénica ao melhorarem as propriedades letais das células assassinas naturais e dos linfocitos citotdxicos. As células tumorais que morrem

liberam padrdes moleculares associados a lesées (DAMPs) que ativam ainda mais as respostas imunes inatas com a liberacao de citocinas antitumorais, o
aumento da fagocitose pelos macréfagos e pelas células dendriticas. BC indica fibroblasto; CD aglomerado de diferenciacao, LTC linfdcito T citotdxico; DC
célula dendritica; ECM Matriz extracelular; HIFU ultrassom focado de alta intensidade; HSP proteinas de choque relaciaonadoas ao calor; IL interleucina; IRE
Eletroporacdo irreversivel; MDSC célula supressora derivada da medula; NK célula assassina natural; PDT terapia fotodindmica; RANKL ativador do receptor do
ligante do fator nuclear k-B; TGFJ fator de crescimento transformador beta; Tregs células T reguladoras.

fator de crescimento transformador
beta (TGF-B), que pode tanto supri-
mir o crescimento tumoral como
suprimir a resposta imune.* Logo,
a manipulacao do MAT através da
inibicao ou da ativacao de alvos
moleculares e celulares especificos
tem sido cada vez mais estudada na
terapia do cancer.

No CaP, o modelo mais inves-
tigado de modulagao do MAT é a
terapia de deprivacdo androgéni-
ca (TDA).° Os androgenos levam
a ativacdo continua do receptor
androgénico nas células do CaP
e promovem um MAT imunossu-
pressor. A TDA, ao bloquear a es-
teroidogénese, ocasiona mudancas
do MAT que aparentemente mel-
horam o desempenho da radioter-

apia externa com relagdo a so-
brevida global, sendo amplamente
utilizada na pratica clinica.’”

Né6s acreditamos fortemente
que os efeitos benéficos da ma-
nipulacio do MAT possam ser
aplicaveis a outros tratamentos no
CaP. Desta forma, o MAT poderia
ser um alvo importante nas tera-
pias focais do CaP, que sao técni-
cas ablativas que utilizam varias
tecnologias como o ultrassom fo-
cado de alta intensidade (HIFU),
crioterapia, terapia fotodinamica
(TFD) e eletroporagéo irreversivel
(EPI). Cada uma destas técnicas
estd associada a respostas inerentes
do MAT que poderiam potencial-
mente ser incrementadas pela ter-
apia sistémica (veja a Figura). Por

exemplo, o HIFU poderia ser um
incrementador inicial do trata-
mento imune do CaP.! O principal
efeito do HIFU é a ablagao térmi-
ca, ao aquecer o tecido tumoral a
temperaturas superiores a 60 graus
Celsius, resultando em necrose de
coagulacdo e cavitacao.® A energia
térmica destréi o tecido tumoral e
leva a uma redugao acentuada da
microcirculacdo; quanto maior o
grau de reducdo, menor a probabi-
lidade de recidiva.’
Adicionalmente, o  trauma
mecanico produz a liberagao de
sinalizacbes de perigo, tal como
padroes moleculares associados
a lesdo, e a ativacao das proteinas

-> Continua na pagina 6



0

SETEMBRO 2023

AUA NEWS

O PAPEL DO MICROAMBIENTE TUMORAL NA TERAPIA FOCAL DO CANCER DE PROSTATA

-> Continua na paginaz 5

de choque térmico, com alter-
acoes significativas do MAT e da
resposta imune.! As proteinas de
choque térmico, como a HSP60,
funcionam como chaperones mo-
leculares para antigenos exégenos
liberados durante a lise mecanica.
Os antigenos que sao “chaperona-
dos” pela HSP60 podem levar a
ativagao de células dendriticas, le-
vando a infiltracao de linfocitos T
citotoxicos (LTCO e morte tumor-
al® A eficacia imunoterapica do
HIFU tem sido avaliada em muitos
tipos de cancer. Hu et al compro-
varam que o HIFU aumenta a infil-
tracdo de células dendriticas (CDs)
no MAT de camundongos com ad-
enocarcinoma de cé6lon, e sugerem
a combinacao deste procedimento
com outras terapias para obter mel-
hores resultados.! Da mesma for-
ma, Ran et al demonstraram que o
HIFU leva ao aumento dos niveis
de (CD)3+ e CD4+ no MAT, su-
primindo o crescimento e a pro-
gressao tumoral em um modelo de
CaP em camundongos.”

Outra terapia focal para o CaP
cujo efeito é mediado pelas alter-
acoes do MAT é a crioterapia, que
emprega temperaturas extrema-
mente baixas para produzir necrose
a apoptose nas células tumorais.*"
De maneira oposta a dos tratamen-
tos ablativos com altas temperatu-
ras, a crioterapia aumenta a respos-
ta imune ao preservar os antigenos
tumorais e as citocinas.* Cada vez
mais, as evidéncias sugerem que a
necrose, a qual ocorre principal-
mente nas zonas mais internas do
tecido, faz com que as células tumo-
rais liberem padroes moleculares
associados a lesdo, desencadeando
a resposta imune através da matu-
racao das CDs, e consequentemente
da ativacao dos LTCs.” Entretanto,
a apoptose, que ocorre principal-

mente nas margens periféricas do
6rgao submetido a ablacgao, leva a
uma reducao da secrecao dos sinal-
izadores de perigo, contribuindo
para a imunossupressao.” Cerque-
ira et al investigaram as alteragoes
do MAT antes e ap6s a crioablacao,
mostrando um aumento importante
dos LTCs.® Adicionalmente, Ross
et al estudaram a crioterapia combi-
nada a TDA e ao pembrolizumab,
mostrando um melhor controle lo-
cal na doenca de risco baixo e inter-
mediario.” Este estudo representa
um exemplo de acao simbioética da
ablacao e do tratamento sistémico.

Da mesma forma, a necrose tu-
moral é o objetivo da terapia foto-
dinamica (TFD) outra modalidade
de terapia focal que emprega um
laser com comprimento de onda
especifico para liberar a acao de
foto sensibilizacao d produzir es-
pécies reativas de oxigénio.* Os
efeitos imunolégicos produzidos
pela TFD sao exacerbados no
MAT, com a atracao de neutr6fi-
los, CDs e macrofagos os quais ati-
vam os LTCs e as células assassinas
naturais contra as células cancero-
sas, levando a secrecao de inter-
leucinas (IL)-1, IL-6, IL-8, IL-10, e
IL-12." Um modelo pré-clinico de
CaP em camundongos sugeriu que
a combinacao de TFD com um fa-
tor de estimulacao anticolinérgico
pode inibir a infiltracdo mieloide
tumoral no MAT, melhorando a
sobrevida e reduzindo o cresci-
mento tumoral.*

Adicionalmente, a eletroporacao
irreversivel (EPI) é uma terapia fo-
cal que emprega impulsos elétricos
para promover a ruptura das mem-
branas celulares.® Devido ao seu
mecanismo de liberacao de energia
controlado, atérmico, o tecido vas-
cular pode ser preservado na EPI,
potencialmente aumentando a in-

filtracdo de LTCs CD8+ no MAT?
A EPI diminui a presenga de célu-
las T reguladoras e de células su-
pressoras derivadas da medula no
MAT.” De modo similar, Burbach
et al avaliaram a combinacdo de
EPI e de inibidores de checkpoint
imune em modelos de CaP em ca-
mundongos, os quais se associaram
a um aumento de células T CD8+
no sangue e no MAT.*®
Resumindo, os resultados das
terapias focais que conhecemos
hoje podem ser melhorados at-
ravés da combinacao de energia
e de tratamento sistémico, como
a TDA? Os resultados de estu-
dos prospectivos em andamento
(CHRONOS e ENHANCE) po-
dem confirmar estes achados.!®*
Além disso, abordagens inovado-
ras como as exploradas no estudo
RTIRE (NCT 05345444) poderao
esclarecer o potencial da combi-
nacdo de energia (EPI) com ra-
dioterapia de baixa dose (32,5 Gy
em 5 fracdes). Nos acreditamos
que a melhor compreensao e uma
maior intervencao sobre o MAT
sao fundamentais para o desen-
volvimento das terapias focais para
o CaP, promovendo o maior con-
trole do cancer sem o comprometi-
mento dos resultados funcionais. m
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Se eu tivesse que selecionar uma
mudanca de jogo em urologia nos

ultimos 12 meses, claramente seria
usar inteligéncia artificial (IA) e
ChatGPT ( Transformador Gener-
ativo Pertencente ) para gerenciar
aspectos clinicos e nao clinicos de
uma pratica urologica. Este artigo
discute 4 aplicacdes potenciais do

ChatGPT para urologia e como
esta nova tecnologia pode mel-
horar a eficiéncia e produtividade
de uma pratica urolégica.

Primeiro vocé deve se registrar
em https://openai.com. Devido
ao espago limitado, descreverei
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apenas o que inseri na caixa de
bate-papo e alguns paragrafos de
cada resposta.

1. Digite na caixa de bate-papo,
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“Escreva uma descrigao do tra-
balho para um assistente dos
médico em uma clinica de uro-
logia”.

Quarenta e cinco segundos
depois, recebi a seguinte respos-
ta em meu computador:

Cargo: Assistente dos Médico
(Urologia)

Resumo do trabalho: Esta-
mos procurando um assistente
médico qualificado para se jun-
tar a nossa pratica uroldgica.
Nesta funcao, vocé trabalhara
em estreita colaboracdo com
nossa equipe de profissionais de
saude para fornecer atendimen-
to e suporte excepcionais ao pa-
ciente. Suas principais respons-
abilidades incluirao auxiliar na
recepcao do paciente, realizar
tarefas clinicas de rotina e man-
ter registros médicos precisos.

Responsabilidades chave:

* Cumprimentar os pacien-
tes e acompanha-los as salas
de exames.

*  Medir os sinais vitais, revisar
o historico médico e o moti-
vo da consulta com o paci-
ente.

¢ Auxiliar o médico durante
os exames e procedimentos.

e Realizar tarefas clinicas de
rotina, como exames de uri-
na, coletas de sangue e cole-
tas de espécimes.

e Administre medicamentos
conforme orientacdo do
meédico.

* Limpe e esterilize equipa-
mentos médicos.

* Manter registros médicos
precisos e atualizados.

*  Coordenar encaminhamen-
tos de pacientes e consultas
de acompanhamento.

+ Fornecer aos pacientes edu-
cacao e recursos relaciona-
dos a sua condicao.

* Participar de reunides de
equipe e auxiliar nas tarefas
administrativas  conforme
necessario.

2. Para solicitar um folheto sobre
perguntas frequentes (FAQs)
para triagem de PSA, digite na
caixa de bate-papo, “Forneceras
perguntas frequentes sobre tria-
gem de PSA”. Aqui estao as res-

postas do ChatGPT:

A.O que é um teste de PSA? Um
teste de PSA é um exame de
sangue que mede o nivel de
antigeno especifico da prosta-
ta (PSA) no sangue.O PSA &
uma proteina produzida pela
prostata, e altos niveis de PSA
podem indicar a presenca de
cancer de prostata.

B.Quando devo fazer um tes-
te de PSA? A American
Cancer Society recomenda
que os homens discutam os
beneficios e riscos do exame
de PSA com seu médico a par-
tir dos 50 anos para homens
com risco médio de cancer
de prostata. Homens com
maior risco, como homens
afro-americanos ou homens
com historico familiar de
cancer de prostata, podem
querer considerar fazer o ex-
ame mais cedo.

C.Um nivel alto de PSA é sem-

pre uma indicacao de cancer
de prostata?
Nao, um alto nivel de PSA
nem sempre significa que um
homem tem céncer de prosta-
ta. Outros fatores, como au-
mento da prostata ou infecgao,
também podem aumentar os
niveis de PSA.

D.O que acontece se meu nivel
de PSA estiver alto? Se o seu
nivel de PSA estiver alto, seu
médico pode recomendar
mais testes, como uma biop-
sia, para determinar se vocé
tem cancer de prostata.

3. Digite na caixa de bate-pa-
po, “Escreva um blog sobre a
importancia da nutricdo em
doencas urologicas”.

A nutricao é uma parte impor-
tante do tratamento de doencas
urolégicas, incluindo condigoes
que afetam os rins, a bexiga e a
prostata. Fazer mudancas na di-
eta pode ajudar a melhorar sua
saide geral saude e controlar os
sintomas associados a doengas
urologicas. Aqui estdo algu-
mas dicas sobre nutricdo para
doencas uroldgicas:

Doenca renal:
Se vocé tem doenca renal, €
importante limitar a ingestao de

sodio, potassio e fosforo. O sédio
pode aumentar a pressdo arterial
e levar a retencao de liquidos, en-
quanto o potassio e o fosforo po-
dem se acumular no corpo e causar
complicacoes. Para limitar esses
minerais, vocé deve:
* Evite alimentos processados
e embalados, que geralmente
contém grandes quantidades
de sodio, potassio e fosforo.
*  Escolha frutas frescas e vege-
tais com baixo teor de potas-
sio, como macas, bagas e
vagens.
* Limite os produtos lacteos,
que sao ricos em f6sforo.
« Use ervas e especiarias para
dar sabor a sua comida em
vez de sal.

Doenca da bexiga:
Condig¢oes da bexiga, como em
cistite tersticial (IC) pode causar
desconforto e dor. Certos alimen-
tos e bebidas podem agravar os sin-
tomas e devem ser evitados, como:
* Alimentos e bebidas acidas
como frutas citricas, tomates
e café

* Alimentos picantes como
pimenta e pimenta em po
Bebidas carbonatadas e al-
cool

* Adocantes artificiais

4. Criar uma carta para a com-
panhia de seguros para obter
autorizagdo para ressonancia
magnética multiparamétrica:

Digite na caixa de bate-pa-

po, “Escreva uma carta para a

UnitedHealthcare sobre o paci-

ente John Doe (ID de membro

XXXXXXXX, data de nascimento

XX/ XX/XXXX) que tem um nivel

elevado de PSA, 8,3 ng/ml, uma

propor¢ao de PSA livre/total de

19% (o normal é superior a 25%).

Estou solicitando uma ressonancia

magnética multiparamétrica e uma

biopsia de prostata para completar
sua avaliagcdo de cancer de prosta-
ta. Por favor, forneca referéncias
recentes sobre a adequacao deste
procedimento.

Assinado Dr. Neil Baum, com
copia carbono (cc) para John Doe.

A carta seguinte foi gerada em

menos de 45 segundos, e outros 60

segundos foram necessarios para

que a enfermeira ou o assistente

médico acrescentassem o nome
e o numero de identificacio do
paciente.

Caro UnitedHealthcare,

Estou escrevendo para solici-
tar a aprovacao de uma ressonan-
cia magnética multiparamétri-
ca e biopsia de prostata para o
paciente <John Doe>, que possui
uma identificagado de membro
XXXXXXXX e nasceu em XX/
XX/XXXX. Apoés o exame, o0s
niveis de PSA do Sr. <Doe> es-
tavam elevados em 8,3 ng/ml, com
uma proporc¢ao de PSA livre/total
de 19% (normal é maior que 25%).
Dados esses achados, recomendo
enfaticamente uma ressonancia
magnética multiparamétrica e uma
biopsia da prostata para avaliar a
condicao da prostata do Sr. Doe e
determinar se um tratamento adi-
cional é necessario.

Solicito que vocé aprove este
estudo para beneficio do Sr. Doe e
garanta que ele receba os cuidados
de que precisa.

Incluo referéncias recentes que
documentam a adequagao da mp-
MRI no tratamento de homens com
nivel elevado de PSA. Estas sdo
referéncias da literatura revisada
por pares sobre o valor da mpMRI
no tratamento de pacientes com
niveis elevados de PSA. Acredito
que € essencial manter-se atual-
izado sobre os ultimos avangos e
recomendacoes na area.

Obrigado por sua atengao a este
assunto. Por favor, ndo hesite em
entrar em contato comigo se tiver
alguma duvida ou precisar de in-
formagoes adicionais.

Sinceramente,

Dr Neil Baum

cc John Doe

(8 referéncias atuais foram
incluidas)

Conclusao: Espero que esses
exemplos resumidos demonstrem
a aplicacao util do ChatGPT para
praticas urologicas. Gostaria de sa-
ber se vocé descobriu outras apli-
cagoes dessa tecnologia empolgante.

Se vocé quiser as respostas com-
pletas que recebi do ChatGPT, en-
tre em contato comigo em doctor-

whiz@gmail.com. ®
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Terapia Focal para o Cancer de Proistata Localizado:
Conectando a lacuna entre o Consenso e a Aprovacao

em Guideline

Ezequiel Becher, MD
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Traduzido por: Dr. Saulo Téles

O panorama atual do trat-
amento do cancer de prostata
(CaP) avancado e metastatico esta
evoluindo rapidamente para uma
abordagem direcionada personal-
izada. Entretanto, as opgoes ter-
apéuticas aprovadas pelos Guide-
lines para o CaP localizado nao
tiveram muitas mudancas nas al-
timas décadas, apesar de 90% dos
CaP nos Estados Unidos serem
diagnosticados como localizados.!
Basicamente, homens com CaP
localizado podem ser manejados
com vigilancia ativa (aceito com
unanimidade como manejo pref-
erencial para a doenca de baixo
risco), radioterapia com ou sem
bloqueio androgénico ou prosta-
tectomia radical.?* Obviamente,
melhorias tém sido feitas no
planejamento e aplicacao da ra-
dioterapia, assim como na técnica
cirirgica da prostatectomia, mas,
na realidade, desfechos pos-trata-
mentos nao tém mostrado melho-
rias significantes, especialmente
nos desfechos funcionais. Isto é
bem documentado em diversos
artigos reportando altas taxas de
desapontamento pelos pacientes
apos serem submetidos a radioter-
apia ou prostatectomia.5

A atualizacao dos dados de lon-
go prazo do ProtecT trial destaca
a importancia da adequada selecao
do paciente para cada modalidade
de tratamento.® Embora muitos
pacientes se beneficiem da vigilan-
cia ativa e muitos outros requerem
tratamento radical ativo, existe um
subconjunto de pacientes em que
o tratamento radical é consider-
ado overtreatment e a monitorizacao
pode leva-los a um maior risco de

progressao para doenca metastati-
ca. Com o objetivo de preencher
esta lacuna, a terapia focal (TF)
tem emergido para balancear ad-
equadamente o controle oncologi-
CO € a preservacao urinaria e sex-
ual. Embora o conceito da TF e
a entrega da energia nao serem
novidades, o que impulsionou os
ultimos desfechos da TF foi a hab-
ilidade de melhor localizar a lesdao
index. Certamente, a melhoria na
aquisicdo pela ressonancia mag-
nética e sua interpretacao e a biop-
sia guiada devem ser reconhecidas.

Apesar de certas formas de ab-
lacao atualmente serem aceitas
como tratamento aprovado pelos
Guidelines para o CaP, elas sao
aceitas como terapia de glandula
total para o tratamento primario
ou como a ablacao parcial da glan-
dula para aqueles com recorréncia
p6s radioterapia.! Independen-
temente do aumento da adocao
da terapia focal pela comunidade
mundial e do aumento da evidén-
cia suportando a implementacao
da TF como tratamento primario,
a TF ainda nao é reconhecida
como opc¢ao de tratamento valido
para homens com CaP localizado.

A TF esta ganhando aceitacao,
nao s6 pelos pacientes, mas tam-
bém pelos médicos. Novas evidén-
cias estdo mostrando baixos niveis
de desapontamento pelos paci-
entes eleitos para este método de
tratamento.” Além disso, a criacdao
de uma sociedade académica dedi-
cada a TF (a Sociedade de Terapia
Focal) tem ajudado a motivar o
crescimento dentro de um camin-
ho baseado em evidéncias. Apesar
disso, ainda ha um longo percurso
para a TF percorrer para sair da
categoria de aprovada por consen-
so para aprovada por Guidelines,
podendo, entao, fazer seu uso em
grande escala.

Muitos argumentam que a bar-
reira que impede a TF de ganhar
maior aceitagao € a falta de ensaios
clinicos randomizados. Esta é uma
barreira significativa, porém, o
maior desafio existente para a TF
€ a definicao de desfechos solidos
e reprodutiveis, particularmente
aqueles em relacao a recorréncia.
A definicao de recorréncia bio-
quimica em pacientes submetidos
tanto a radioterapia quanto a pros-
tatectomia sao amplamente aceitos
e validados externamente. Este
nao € o caso da TF. As defini¢oes
de desfechos solidos sdao desa-
fiadores para esta modalidade de
tratamento uma vez que a glandu-
la ndo é tratada em sua totalidade
e a quantidade de tecido tratado
varia de paciente para paciente.
Para aumentar ainda mais o desa-
fio, a cinética do PSA apés o trata-
mento € diferente dependendo de
cada fonte de energia escolhida.
Por exemplo, apés realizagao de
crioterapia, pode-se esperar uma
queda inicial acentuada na curva
do PSA, seguida de um leve au-
mento até alcancar um plato, en-
quanto apos um tratamento bem
sucedido com HIFU (ultrassom
focado de alta intensidade) ocorre
uma queda lenta do PSA até atin-
gir um plato.

Outro desafio que a TF deve en-
frentar é a padronizacao do segui-
mento. Existem varios protocolos
de seguimento propostos. Um
consenso liderado por um painel
de especialistas na area em 2020
estabeleceu que o seguimento
deve ser feito com PSA, imagem
(com ressonancia magnética mul-
tiparameétrica) e biopsia controle.?
No entanto, o periodo padroniza-
do por estes estudos ainda é moti-
vo de debate e ainda ha discussao
se o0 PSA e a RM sao marcadores
adequados para recorréncia.

Ainda ha trabalho a fazer. Con-
tudo, se os atuais ensaios clinicos
prospectivos em andamento ob-
tiverem sucesso em transferir os
desfechos oncolégicos favoraveis
obtidos em estudos coorte en-
quanto mantém a baixa mor-
bidade relacionada ao tratamen-
to, entao a TF tera dado mais um
passo em dire¢ao a uma aceitacao
mais ampla. Isso também facil-
itara a discussao e avaliacao das
definicoes validas dos desfechos
e padronizagao dos protocolos de
seguimento.

Esperancosamente, evidéncias
mais fortes irdo abrir caminho em
direcao a aceitacdo em Guideline
da TF porque isso significara mais
opcoes e menos morbidade para
nossos pacientes. @
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Inteligéncia artificial para localizacao do cancer de
prostata e selecao de pacientes para terapia focal
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Traduzido por: Dr. Flavio Lobo

O cancer de prostata é o tumor
maligno s6lido mais comum entre
os homens nos Estados Unidos.! A
maioria dos homens é diagnostica-
da com doenca localizada. A tera-
pia focal para o cancer de prostata
€ uma opc¢ao de tratamento emer-
gente para homens que tratam o
tumor da prostata, poupando o
tecido benigno. Como o cancer de
prostata geralmente é multifocal,?
a terapia focal pressupoe que uma
unica lesao indice é responsavel
pela metastase do cancer de prosta-
ta. A ablacao da lesao indice, por-
tanto, evitaria futuras metastases
sem danos colaterais as estruturas
adjacentes criticas para a funcao
sexual e urinaria.?

O sucesso da terapia focal de-
pende de trés caracteristicas: (1)
selecdo adequada do paciente, (2)
localizagao precisa da lesao indice
e (3) eficaz aplica¢do da energia de
ablacao.

Os avancos mais recentes na ter-
apia focal aumentaram o arsenal de
opcoes de energia ablativa. Embo-
ra, por uma década, a selecao de
pacientes e a localizacao da lesao
indice tenham se baseado no grau
tumoral e na ressonancia magnéti-
ca, respectivamente. No entanto,
uma recente tecnologia aprovada
pela Food and Drug Administration
(FDA) esta prometendo melhorar
a selecao de pacientes e a local-
izagao da lesao indice para pacien-
tes interessados em terapia focal.
A Avenda Health, uma startup de
tecnologia com raizes nos Depar-
tamentos de Urologia e Engenha-
ria da Universidade da Calif6rnia,
Los Angeles (UCLA), recebeu au-
torizacao do FDA para seu sofi-
ware “Unfold AP'. O Unfold Al é
um algoritmo de aprendizado de
maquina que recebe entradas de
caracteristicas clinicas do paciente,
imagens de ressonancia magnética
e fragmentos de biopsia de prostata

rastreados para fornecer um mapa
tridimensional de probabilidade de
cancer (Figura).

Além disso, é gerada uma mar-
gem de tratamento especifica para o
caso, combinando o tratamento de
todos os canceres clinicamente sig-
nificantes e minimizando os efeitos
colaterais. Para clinicos, a interface
grafica do software demonstra, in-
tuitivamente, onde a terapia focal
€ razoavel ou excessiva, e pode ser
utilizada na educacdo de candida-
tos a terapia focal.

Em uma publicagao com dados
nao-publicados, o uso do Unfold Al
parece identificar as margens do
tumor com mais precisao do que o
padrao atual de tratamento. Sem-
elhante a ressonancia magnética, o
mapa 3D do cancer pode ser usado
na fusdo com modalidades de tera-
pia focal, direcionando as margens
de tratamento intraprostatico.

Espera-se que o Unfold AI mel-
hore a consisténcia na identificagao
e ablacao de lesoes.

Nao ha davida que melhorias
na terapia focal sdo necessarias.
Considerando a definicao simples
de falha local das terapias focais —
como cancer de prostata residual
clinicamente significativo apés a
terapia focal - as taxas de falha vari-
am de 24% a 41% em 6 meses.*> Até
agora, a falha da terapia focal tem
sido multivariavel, com divergén-
cias incrementais em todos os trés
elementos de sucesso. O Unfold Al
pode oferecer uma melhor selecao
de pacientes e alocalizacao da lesao
indice, permitindo que a pesquisa
futura se concentre em melhorar a
entrega de energia na lesdo indice.
No entanto, ha um motivo moder-
ado de preocupacao. A Unfold Al
foi desenvolvida na UCLA e de-
pois validada em Stanford. Ambas
as instituicoes sao centros de ex-
celéncia de alto volume que utili-
zam a mesma plataforma de fusao
transretal (Artemis); ndo esta claro
se seus resultados serdo duplicados
facilmente. Além disso, a tecnolo-
gia se baseia no pressuposto de que
um radiologista interpretar corre-

Radiologist
contoured ROI

Recommended
Tumor Margi

B) Tracked
Biopsy/Cores

Figura. Exemplo de caso do Unfold Al. O algoritmo aceita caracteristicas clinicas do paciente,
imagens de ressonancia magnética com contornos pelo radiologista (A) e patologia com localizacdes
de fragmentos de bidpsia rastreados (B). C: Um mapa de probabilidade de cancer é exibido como um
mapa de calor que delineia a posi¢do mais provavel do cancer. A margem recomendada do tumor

é destacada em rosa (C). A margem pode ser ajustada pelo provedor e o software exibira, poste-
riormente, a confianca ajustada do encapsulamento de todo o tumor (exemplo ndo mostrado). D,
Patologia final para o exemplo do Unfold Al. Observe que o contorno na RNM e o posicionamento dos
fragmentos da bidpsia positivos (B, nlicleos amarelos) ndo delineiam bem o volume real do tumor; no
entanto, o cancer esta bem delineado pelo mapa de calor (C) e seria completamente tratado com a

margem sugerida.

tamente a RNM e, em seguida, o
ultrassom e a RM serem fundidos
com precisao - ambos sdo variaveis
operador dependente.® Por fim, nao
esta claro se a capacidade de pre-
ver com precisao a lesao indice +
margem superara ou nao, as falhas
relacionadas a doenca multifocal.
No entanto, também ha mo-
tivos para otimismo. Com uma
ampla gama de opgdes ablativas
disponiveis, o Unfold Al representa
a primeira tecnologia com o po-
tencial de melhorar a localizacao
precisa do tumor e a selecdo dos
pacientes. Depois de usar a tec-
nologia para criar a Figura, tenho
esperanca de que o Unfold Al seja
para o estadiamento intraprostatico
o que a tomografia por emissao de
positrons (PET/Tc) do antigeno de
membrana especifico da prostata
(PSMA) tem sido para o estadia-
mento extraprostatico. Além disso,

se a precisao for comprovada, é
provavel que haja aplicacoes po-
tenciais para cirurgia, radioterapia
e tomada de decisao do paciente. m
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Na Cupula anual de defesa dos
direitos em Urologia, 1 dos 4 proje-
tos de lei defendidos pela AUA foi
o ato legal de triagem de PSA para
homens com seguro médico e do
grupo de alto risco para o cancer da
prostata. O proposito desta defesa
reconhece o impacto do cancer de
prostata, particularmente em pop-
ulacoes de alto risco, e afirma que
o rastreamento atual baseado em
PSA é benéfico na reducao de mor-
talidade desta doenca. Este artigo
resume a apresentacao deste topico
pelos autores durante a Cupula e
estabelece as bases para esta defesa.
Ele também apresenta um testemun-
ho de relevancia.

A incidéncia e mortalidade do
cancer de prostata (CaP) aumen-
taram pela primeira vez em 20 anos,
de acordo com um relatério de 2023
da Sociedade Americana do Canc-
er. E possivel que estes resultados
tenham sido consequéncia das mu-
dancas de direcao e da confusao
resultante das diretrizes de rastrea-
mento do cancer de prostata na ulti-
ma década. Em 2012, a Forca tarefa
de Servicos Preventivos dos Estados
Unidos (do inglés: USPSTF) emitiu
recomendacao contraria ao rastrea-
mento do CaP baseado em PSA em
todos os homens, independente do
risco. Essa determinacao surgiu da
crenca que a deteccado de tumores
indolentes e a administracao de
tratamentos com efeitos adversos
surgiram ao longo da era do PSA,
iniciada em meados dos anos 90.
Citando “evidéncias insuficientes”
de que o rastreamento baseado
em PSA reduz a mortalidade por
CaP, o USPSTF emitiu minuta de
recomendacao de Grau D (para des-
encorajar o uso deste servico) con-
cluindo com modesta certeza que 6s

beneficios do rastreamento baseado
em PSA nao superam os danos”.
Durante este perl'odo, O rastreamen-
to do cancer de prostata diminui e as
taxas de apresentacao de doenca em
estagio avancado aumentaram, alin-
hada com um crescimento eventual
das taxas de mortalidade.

Com base nas informacoes de
acompanhamento dos ensaios de
triagem, o USPSTF revisou sua
recomendacao em 2018 para uma
minuta de classificacao de Grau C,
que incentiva a decisdo compar-
tilhada em relagdo a triagem ba-
seada em PSA para homens entre
55 e 69 anos, enquanto mantinha
a recomendacdo D para homens
com 70 anos ou mais. Esta revisao
concede avaliacio de PSA para
pacientes com fatores de alto ris-
co, como aqueles com histérico
familiar de CaP e homens negros,
que sao reconhecidamente apre-
sentam resultados adversos por
esta doenca. Na verdade, homens
negros e homens com histérico fa-
miliar apresentam uma taxa 70%
maior de incidéncia do CaP e os
negros tem o dobro da taxa de
mortalidade que homens brancos.

Apesar desta revisao auspiciosa,
a recomendacdao Grau C orientou
alguns provedores de seguros a nao
cobrir os custos do rastreamento
por PSA para homens de qualquer
faixa etaria. Esta pratica revela que
as companhias de seguros normal-
mente usam as recomendac¢oes Grau
A ou B do USPSTF para determinar
quais servi¢os preventivos serao co-
bertos. Devido a esta circunstancia,
homens de populagao de alto risco
para CaP tem seus testes de PSA
nao cobertos pelo seguro e poten-
cialmente perdem a oportunidade
do rastreamento e dos tratamentos
que podem salvar suas vidas.

O valor do testagem de PSA € de-
stacada pela historia de vida de um
dos coautores, um homem negro,
Dr Patrick Bingham: “Aos 46 anos
de idade, eu fui diagnosticado com
CaP... numa idade mais cedo que
muitos. No momento do meu diag-
nostico, eu realmente nao tinha idéia
do que era o CaP e o impacto deste
diagnéstico. O diagnéstico precoce
€ a chave para a sobrevivéncia ao

CaP, sendo por isso que que defen-
do o rastreamento baseado em PSA
em homens de alto risco, em espe-
cial afro-americanos. A importancia
deste projeto de lei na prevencao de
barreiras contra ao rastreamento em
grupo de vulneraveis nao podem ser
superestimados.

Este projeto de lei visa exigir
que seguradoras cobram o rastrea-
mento anual de PSA para seus se-
gurados afro americanos e homens
entre 40 e 54 anos com histori-
co familiar de Cap. Indo além,
ele pressiona que o rastreamen-
to adquira recomendacao A ou B
pelo USPSTF, que concede um
beneficio de satide de prevencao
pelo Affordable Care Act. Conse-
quentemente, essa acdo exigiria
que todas as seguradoras e planos
de satide cobrissem o rastreio como
um servico preventivo sem co par-
ticipagao de custos (isto €, sem cus-
to direto para os pacientes) e, com
isso, superar uma barreira de aces-
so a estes cuidados de saude. Uma
expansao similar de cobertura de
seguros foi obtida para mamogra-
fias, sob o Affordable Care Act por
meio das Diretrizes de Servicos
preventivos para Mulheres, com
rastreamento bianual com ma-
mografias para mulheres de 40 a
49 anos, apesar da recomendacao
Grau C do USPSTF.

O rastreamento com PSA di-
minuiu a mortalidade do CaP em
40-50% de acordo com os ensaios
de triagem citados acima. Uma at-
ualizacdo do Estudo Randomiza-
do Europeu para Rastreio do CaP
mostrou que o numero necessario
para rastreio é de 570 e o nimero
necessario para diagnostico do CaP é
de 18 para evitar 1 morte por cancer.
Estes nimeros sao favoravelmente
comparados as mamografias para
o Ca mama. Uma analise do im-
pacto da recomendacao Grau D do
USPSTF nas taxas de sobrevida do
CaP revelou que quando o rastreio
em homens segurados diminuiu, as
taxas de mortalidade entre eles es-
pelhavam as taxas de mortalidade
entre homens nao segurados.

Este projeto de lei gerou um pou-
co de discussao na Cupula. Alguns
argumentaram que o rastreio anual

por PSA deveria ser oferecido para
todos os homens com idade en-
tre 40 e 54 anos, independente da
raca. Uma analise do PSA basal aos
40 e poucos anos demonstrou que
um PSA acima da mediana nesta
idade é capaz de identificar 90 %
dos homens que eventualmente
morrerao por CaP. Esta estratégia
também permite que homens com
PSA abaixo da mediana poderiam
evitar o rastreio com PSa por anos.
No entanto, a USPSTF nao aderiu a
esta estratégia e, por sua vez, anali-
sou especificamente ensaios de tri-
agem com nivel 1 de evidéncia de-
scontando os aparentes beneficios
do rastreio em homens entre 40 e
54 anos. Como homens afro amer-
icanos e homens com historico de
CaP apresentam risco 70% maior
de desenvolver CaP e, como o CaP
de inicio precoce € 3 x mais letal do
que os CaP detectados entre 55 e 69
anos, eles obteriam beneficios sem-
elhantes com o rastreamento anual,
como homens de risco médio. Um
urologista de lobby compartilhou
que, embora o USPSTF considere
apenas evidéncias de nivel 1 para
avaliar o beneficio da triagem por
faixa etaria na mortalidade, este
projeto de lei oferece uma aborda-
gem pratica para estudos compara-
tivos em ensaios de triagem de larga
escala em pacientes de alto risco.

O patrocinador original desta lei
foi Bobby i. Rush, que foi o repre-
sentante dos Estados Unidos no
primeiro Distrito Congressional em
Ilinois. O Sr Rush esta aposentado
agora. Certamente, novos defensores
para este projeto de lei sao necessari-
os para reduzir a carga de CaP em
homnes de alto risco. Futuros proje-
tos de lei devem expandir a cobertu-
ra das seguradoras do rastreio anual
por PSA das seguradoras para outras
populacoes de risco como homens
com mutagdo do BRCAZ2, alto es-
core de risco poligénico e PSA basal
acima da mediana. Estudos em an-
damento que delineiam o risco pop-
ulacional atribuido e o balanco dos
risco e beneficios do rastreio de PSA,
particularmente no grupo entre 40 e
54 anos, servirao de base para uma
estratégia diferenciada de rastrea-
mento com estratificacao de risco. ®
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Contextualizacao

Na ultima década, um nimero
crescente de pessoas se interessou
pela eficacia diagnodstica das no-
vas técnicas de ultrassom (US) e
pela abordagem multiparamétrica
(mp) na determinagdo da funcdo
do USmp, seja como um teste
de diagnodstico por imagem que
pode complementar a RNMmp
ou como um auxilio para a biép-
sia.! USmp combina diferentes
exames de US, como US em es-
cala de cinza (convencional), US
Doppler, elastografia e US com
contraste (CEUS). Semelhante
ao desenvolvimento da mpMRI,
uma combinacdo dessas modali-
dades de ultrassonografia poderia
potencialmente melhorar o de-
sempenho diagnoéstico. Mais re-
centemente, o microultrassom de
alta resoluc¢ao surgiu como uma
ferramenta promissora para o di-
agnostico do cancer de prostata
(CaP). USmp e microUS ganha-
ram interesse na urologia e radio-
logia, especialmente para os casos
voltados a prostata (diagnostico e
direcionamento de biopsias).??

Ultrassom Transretal
Bidimensional

O tradicional brightness mode
(B-mode) ou imagem ultrasso-
nografica em escala de cinza tem
limitacoes na deteccao de CaP
porque os sinais de retroespalha-

mento do CaP e da prostata nor-
mal podem ser semelhantes. O
principal método de deteccao de
CaP tem sido historicamente a im-
agem ultrassonografica em modo
B. Ele oferece imagens em tempo
real e é a imagem médica mais
popular, acessivel e prontamente
disponivel. No entanto, o modo B
convencional transretal (TR) soz-
inho tem uma baixa sensibilidade
e especificidade que varia de 40%
a 50% para a detec¢ao do CaP.?

Ultrassom Doppler

O US Doppler detecta o aumen-
to da densidade microvascular asso-
ciada a angiogénese do CaP. O US
Doppler colorido (DC) converte
as medicoes do fluxo sanguineo
em uma variedade de cores para
mostrar a velocidade e a dire¢ao do
fluxo sanguineo através do vaso. As
caracteristicas vasculares das lesoes
malignas e benignas sdo marcada-

“0O tradicional

brightness
mode (B-mode)

ou imagem
ultrassonografica
em escala de cinza

tem limitacoes na
deteccao de CaP
porque os sinais de
retroespalhamento
do CaP e da
prostata normal
podem ser
semelhantes. O
principal método
de deteccao de
CaP tem sido
historicamente

a imagem
ultrassonografica
em modo B.”

mente diferentes e consistentes com
a remodelacao vascular e tecidu-
al conhecida por estar associada
ao crescimento tumoral. As lesdes
isoecoicas sao facilmente perdidas
no USTR em escala de cinza, espe-
cialmente quando sao pequenas. No
USDC, a pulsatilidade dos microva-
sos pode ser medida com precisao,
e o aumento da perfusdo tecidu-
al revela potenciais focos de CaP,
melhorando a precisaio do USTR
O US com Power Doppler é ainda
mais sensivel que o USDC na de-
teccao do fluxo sanguineo, embora
nao forneca informagdes sobre a
direcao dele. O US Power Doppler
nao demonstrou deteccao de CaP
superior, apesar de ser mais sensivel
do que o USDC na deteccao de
fluxo sanguineo lento, com um valor
preditivo negativo de 96%, mas um
valor preditivo positivo de 57% para
prever biépsia positiva.* O USDC é
mais sensivel para lesoes grandes de
alto grau, nas quais os vasos de nu-
tricdo sao mais proeminentes.

Elastografia

A elastografia por US é uma
técnica de imagem capaz de ma-
pear a rigidez tecidual da prostata.
Sabe-se que o tecido do cancer de
prostata é muitas vezes mais rigido
do que o tecido benigno. A elas-
tografia de tensdo (compressdao no
tecido) e a elastografia por ondas
de cisalhamento (shear wave) sdo
os dois tipos de elastografia mais
frequentemente usados na prosta-
ta.” A elastografia prostatica pode
ser usada como uma ferramenta
adicional para localizar tumores e
guiar biopsias, identificando lesoes
mais rigidas. Morris ef al usaram
um método de impulso de forga
de radiacao acustica densa, que é
mais simples de utilizar para veri-
ficar toda a glandula antes de uma
biopsia, porque fornece uma mel-
hor relacao sinal-ruido da onda de
cisalhamento do que os sistemas
de elastografia por ondas de cis-
alhamento disponiveis comercial-
mente. Ele padroniza a medicao da

“O US Doppler
detecta o aumento
da densidade
microvascular
associada a
angiogenese
do CaP. O US
Doppler colorido
(DBE) converte as
medicoes do fluxo
sanguineo em
uma variedade de
cores para mostrar
a velocidade e a
direcao do fluxo
sanguineo através
do vaso.”

rigidez do tecido e permite maior
precisao de lesoes suspeitas.'’

Ultrassom Com Contraste
(CEUS)

O CEUS envolve a injecao in-
travenosa de agentes de contraste
com microbolhas cheios de gas em
pacientes para avaliar a perfusdo
dentro dos pequenos microvasos
(40 pm) e melhorar a visualizagdo
das estruturas de interesse.!! O
CEUS exibe uma precisao di-
agnostica de 83,7%, uma sensib-
ilidade de até 79,3%, e um valor
preditivo positivo de até 91,7%.
A adigao de biopsia direcionada
guiada por CEUS a um protocolo
de biopsia sistematica de 12 sitios
melhora significativamente as tax-
as de deteccao de cancer.”” Duran-
te a terapia focal, o CEUS permite
a visualizagao intraoperatdria rap-
ida da regiao submetida a ablacao
com margens precisas, indicando
a precisao do tratamento.”

-> Continua na pagina 12
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Tabela. Diferentes modalidades de ultrassom para deteccao do cancer de préstata

Modo B Anatomia

US Doppler Microvascularizacdo
CEUS Microvascularizacao
Elastografia Rigidez

Micro-US Anatomia

USmp Combinacao (modo B, US

doppler, CEUS, elastogra-
fia)

Acessivel e econdmico

Acessivel e econdmico

Monitoramento em tempo real de area
pods-ablacdo por TF

Maior sensibilidade e valor preditivo
negativo

Maior resolucdo espacial
Visualizacdo em tempo real de lesdes
de CaP durante a abordagem

Melhorar a sensibilidade
Avaliacdo integrada de varias
modalidades de US

Desempenho limitado para tumores de ZT
Especificidade ruim

Desempenho limitado para tumores de ZT

Dificuldade em escanear toda a prostata
Necessidade de contraste

Desempenho limitado para tumores de ZP
Variabilidade na forca de compressao causan-
do dificuldade na interpretacao da rigidez do
tecido

Curva de aprendizado

Curva de aprendizado
Equipamento especializado

Falta de uma avaliacdo padronizada

Abreviacdes: modo B, modo de brilho; CEUS, ultrassonografia com contraste; TF, terapia focal, USmp, ultrassonografia multiparamétrica; CaP,
cancer de prostata; ZP, zona periférica; ZT, zona de transicao; US, ultrassonografia.

Microultrassom (MICRO-US)

O micro-US é uma técnica de
imagem de alta resolugdo que uti-
liza um sistema de 29 MHz em
comparacao com o USTR con-
vencional de 9-12 MHz* O mi-
cro-US mostrou boa confiabilidade
na identificacao de lesoes index de
CaP. No contexto da deteccao de
lesao index, o micro-US apresenta
uma sensibilidade de 76,5%, espe-
cificidade de 76,6%, valor preditivo
negativo de 85,6%, valor preditivo
positivo de 64,1% e precisao diag-
nostica de 76,6%. Essas métricas de
desempenho sdo comparaveis as
da RNMmp, que tem sensibilidade
de 65,1%, especificidade de 93,4%,
valor preditivo negativo de 83,2%,
valor preditivo positivo de 84,3%
e precisao diagnostica de 81,8%."
As vantagens do micro-US incluem
imagens de USTR em tempo real
rotineiramente realizadas por urol-
ogistas, imagens de alta resolucao
em tempo real de lesoes de CaP, e
auséncia do uso de contraste. Mi-
cro-US é uma ferramenta diagnosti-
ca alternativa mais barata e conve-
niente, que pode superar a carga
cada vez maior de exames de RNM
ou ser usada em combinacao com
RNMmp para melhorar a detecgao
do CaP.!® Similar ao PI-RADS
(Prostate Imaging —Reporting & Data
System) utilizado para RNMmp, um
esquema de classificacao especifico
chamado PRI-MUS (Prostate Risk
Identification Using Micro-US) varian-
do de 1 a 5 é aplicado para a clas-

sificagdo objetiva em micro-US. As
lesbes com pontuacao PRI-MUS
de 3 ou superior sao recomenda-
das para biopsia guiada. O risco de
cancer clinicamente significativo
na biépsia aumenta em cerca de
10% para cada unidade de aumen-
to na pontuacao PRI-MUS."# As
limitagdes do micro-US incluem a
disponibilidade limitada de um eq-
uipamento de US especifico, pro-
fundidade limitada de penetracao
devido a sua frequéncia ultra alta,
método operador dependente e a
curva de aprendizado no uso da
classificacio PRI-MUS. A Tabe-
la resume as diferencas das varias
técnicas de US na detecgao do CaP.

USmp e MICRO-US vs
RNMmp

Hoje, a biopsia prostatica por
fusao de imagens, USTR em con-
junto com a RNMmp, é um mét-
odo eficaz e valioso para detectar
o CaP clinicamente significativo."
De acordo com o estudo CAD-
MUS*** USmp conjugando o
modo B, a elastografia em tempo
real, o Doppler colorido, e o CEUS
detectaram 11,1% mais pacientes
que seriam encaminhados para
uma biépsia, apesar de encontrar
4,3% menos CaP clinicamente sig-
nificativos do que RNMmp. Pode
ser usado em vez da RNMmp como
teste inicial se a RNMmp nao esti-
ver prontamente disponivel ou se o
paciente ndo estiver apto paraa RM

(por exemplo: claustrofobia, metais
intracorporeos incompativeis e défi-
cit de funcdo renal). A concordancia
interobservador limitada, a exigén-
cia de significativo treinamento em
interpretacao e laudo do USmp e a
necessidade de equipamentos espe-
cificos representam desafios na pop-
ularizacao do USmp. Uma biépsia
guiada em tempo real é possivel na
maioria das lesoes de RM porque
elas geralmente sao visiveis no mi-
cro-US.*# Usar tanto o micro-US
quanto a RNMmp aumentaria a de-
tecgao dos CaP clinicamente signif-
icativos em comparac¢ao com 0 uso
de cada teste isoladamente.?* Sao
esperados dados do estudo random-
izado OPTIMUM, em andamento,
comparando micro-US, RNMmp e
micro-US/RNMmp combinados.*
Além disso, a padronizacao bem
como a combinagao ideal de modal-
idades do USmp serao necessarias
para maximizar seus beneficios. m
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Resultados e custos apés mini
nefrolitotripsia percutinea ou
ureterolitotripsia flexivel para
calculos renais de 1-2 cm: Da-
dos de um estudo clinico pro-
spectivo e randomizado. J Urol.
2023;209(6):1151-1158.

Necessidade e
importancia do estudo

Tanto a mini nefrolitotripsia
percutainea (mPCNL) quanto a
ureterolitotripsia  flexivel (URS)
sdo opg¢oOes para o tratamento de
calculos renais entre 1-2 cm. Estu-
dos comparativos das duas técnicas
quanto a resultados e custos sado
limitados.

0] que encontramos

Em um estudo clinico random-
izado, a mPCNL feita com um
urologista obtendo o acesso per-
cutaneo superou significativamente
a URS em termos de sucesso, usan-
do definicoes de sucesso de 0 ou de
2mm para calculos residuais. Nao

houve diferenca no tempo cirdr-
gico, taxa de complicagdes em 30
dias, necessidade de um proced-
imento secundario, ou alteracao
na funcao renal. O tempo de ra-
dioscopia e o tempo de internagao
foram ambos mais altos na coorte
mPCNL, devido a pratica dos au-
tores de manter todos os pacientes
da mPCNL internados por 1 noi-
te pelo menos. Embora os custos
fossem maiores para mPCNL, isso
foi compensado por uma receita
maior, resultando em nenhuma
mudanca significativa na margem
operacional total do hospital.

Limitagoes

Embora a imagem poés-oper-
atoria tenha sido padronizada com

tomografia de baixa dose para to-
dos os casos, o tempo do exame
variou entre grupos (1° dia de
pos-operatério para mPCNL e 300
dia de pos-operatorio para URS pa-
cientes). Finalmente, todas as ciru-
rgias foram realizadas por um uni-
co endourologista com experiéncia
em ambas as técnicas, limitando a
generalizacdo destas descobertas
para todos os urologistas.

Interpretacao para o
cuidado com o paciente

A mPCNL oferece maior chance
de sucesso do que a URS. Nao ha
diferencas, na média, nas taxas de
complicagoes, nos tempos de ciru-
rgia e margens operacionais entre
as 2 cirurgias. @
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Biopsia multiparamétrica de fusao de prostata por
ressonancia magnética e crioablacao em populacoes
minoritarias e vulneraveis
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O cancer de prostata é um canc-
er prevalente em homens, e a de-
teccao e tratamentos precoces sao
cruciais para melhorar as taxas
de sobrevida. Minoria étnicas, es-
pecialmente homens negros, tem
uma incidéncia maior de cancer
de prostata e sao frequentemente
diagnosticados em estagios mais
tardios. Desse modo, deteccao pre-
coce € particularmente importante
para essas populacoes. Este artigo

tem como objetivo discutir a im-
portancia do diagnodstico do canc-
er de prostata, especialmente em
minorias étnicas, e os beneficios da
realizacdo de biopsia de prostata
com fusdao em regime ambulatorial
e do tratamento com crioablacao
resultando em menos efeitos colat-
erais do tratamento.

O diagnostico de cancer de
prostata  tipicamente  envolve
toque retal, teste de PSA e biopsia
de prostata guiada por ultrassom
transretal. Entretanto, a bi6psia
de prostata guiada por ultrassom
transretal deixa de diagnosticar até
30% das lesdes neoplasicas clini-
camente significantes, levando ao
sub diagnostico e sub tratamento.
Em contraste, a ressonancia mul-
tiparamétrica de prostata (RMP)

pode de maneira acurada detectar
e localizar lesdes neoplasicas pros-
taticas, permitindo biopsias mais
precisas e direcionadas. RMP en-
volve uma combinacao de fases
T1 e T2, difusdo, realce dinamico
pelo contraste, fornecendo uma vi-
sualizagao detralhada da prostata e
tecidos adjacentes.

Biopsia de prostata com fusao
com ressonancia € uma técnica
que combina o uso da ressonancia
magnética com imagens em tempo
real da biépsia guiada por ultras-
som. Este método permite um dire-
cionamento preciso das lesdes sus-
peitas identificadas a ressonancia
magnética, aumentando a taxa de
deteccao lesao prostatica neoplasi-
ca clinicamente significativa. Além
disso, este método reduz o nime-

ro de fragmentos necessarios, re-
sultando em menos complicagoes e
melhora da satisfacao do paciente.

Crioablacao é uma opc¢ao de
tratamento minimamente invasivo
que envolve a destrui¢ao do tecido
neoplasico utilizando temperatu-
ras < 20 oC. Este método de trat-
amento tem mostrado resultados
promissores no manejo de cancer
de prostata localizado, sem a ne-
cessidade de cateterismo vesical de
demora apds o tratamento e menos
efeitos colaterais do que os trata-
mentos tradicionais como a pros-
tatectomia radical ou radioterapia.
Adicionalmente, crioablacao pode
ser regime ambulatorial, resultan-
do em tempos de recuperagao mais

-> Continua na pagina 14
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Table 1. Magnetic Resonance Imaging Fusion Biopsy Demographic, Insurance Status Data

Age, mean+SD, y 63.4+7.5 61.8+7.2 | 61.5+9.1 | 68.8+5.7 | 64.8+6.1
Insurance status, No. (%)
None 1 0 1(100) 0 0
Indigent 5 3 (60) 2 (40) 0 0
Medicaid/Medicare 39 7(18) 12 (31) 4(10) 16 (41)
Private 9 3(33) 1(11) 0 5 (56)
BMI, mean+SD, kg/m? 28.4+4.7 31.1+£5.3 | 28.9+5.0 24.2+1.2 27.1%£3.7

Abbreviations: BMI, body mass index; SD, standard deviation.

rapidos e reducao custos de cuida-
dos de saide.

O uso da biépsia de fusdo com
ressonancia e crioablagdo podem
ser particularmente benéfico para
as minorias étnicas e populagoes de
pacientes vulneraveis que podem
nao ter acesso a novas tecnologias
ou técnicas, levando ao subdiag-
nostico e subtratamento. Em um

estudo realizado de setembro de
2022 a abril de 2023, 54 homens
foram submetidos a biopsia de
prostata com fusdo com ressonan-
cia magnética e crioablacao 21 cau-
casianos, 16 hispanicos, 13 negros e
4 asiaticos (Tabela 1).
Curiosamente, a maioria dos
pacientes negros pacientes tiveram
lesoes PI-RADS 3, enquanto paci-

Table 2. Prostate Size, Prostate Imaging Reporting & Data System Scores, Gleason Score

Prostate size, median (IQR), cm?

PI-RADS scores, No. (%)

3 3
4 25
5 18

Gleason score, No. (%)

343 21
3+4 8
4+3 3
445 1

60.3 (12.4-326.5)

51.5(14.2-97.5)

2 (67) 1(33)
7 (28) 5(20)
2(11) 6 (33)
5 (24) 5(24)
3(37.5) 1(12.5)
1(33) 2(67)
0 1(100)

Abbreviations: IQR, interquartile range; PI-RADS, Prostate Imaging Reporting & Data System.

68.1(12.4-326.5)

Figure. A, Multiparametric prostate MRI-Prostate Imaging Reporting & Data System (PI-RADS) 4
lesion with extension beyond the capsule and perineural invasion (PSA to 10.5 ng/mL, Gleason 3+3).
B, After targeted cryoablation treatment resolution of PI-RADS 4 lesion (reduction of PSA to 0.3 ng/mL).

entes hispanicos tiveram PI-RADS
4 ou 5. Pacientes asiaticos tiveram
menor incidéncia de Lesoes signif-
icantes, e os pacientes caucasianos
tiveram maior incidéncia de PI-
RADS 4 e 5 (Tabela 2).

O uso de crioablagao direciona-
da para tratamento focal para PI-
RADS 4 e 5 lesbes em 1 cenario
pode diminuir o numero de visitas e

68.4 (49.1-90.7) | 59.0 (18.4-118.9)

0 0
1(4) 12 (48)
2(11) 8 (44)
0 11 (52)
0 4(50)
0 0
0 0

Table 3. International Prostate Symptom Score, Quality of Life, and Erectile Dysfunction Before and After Targeted Cryoablation Treatment

IPSS pre-TCT

IPSS post-TCT

IPSS QoL pre-/post-TCT

PSA preoperatively, mean+SD, ng/mL

Erectile dysfunction pre-TCT/post-TCT

7.5 8.9

7.5 8.9
2.3 2.2 2.8
8.1£5.4 10.3+6.4 6.6+3.2
20/26 477 8/9

15 6.3
15 6.3
3 1.7
5.5+£3.6 8.4+6.1
11 7/9

Abbreviations: IPSS, International Prostate Symptom Score; PSA, prostate-specific antigen; Qol, quality of life; SD, standard deviation; TCT,

targeted cryoablation treatment.

a ansiedade dos pacientes enquan-
to esperam para resultados de pato-
logia. Neste estudo, 6 pacientes (1
caucasiano, 2 hispanicos, 3 negros)
tiveram biopsia de prostata com
fusao com ressonancia e crioab-
lacao focal simultaneos. Todos pa-
cientes tiveram excelente satisfacao
sem incontinéncia urinaria, sem
necessidade de sondagem vesical
de demora ou alteracao na funcao
sexual (Tabela 3). Curiosamente, 1
paciente com PSA de 10,5 ng/mL e
um Gleason 3+ 3, Lesao PI-RADS
4 com extensdo extracapsular e
invasao perineural. Apoés a crioab-
lacao focal, o paciente teve uma
reducao do PSA para 0,3 ng/mL e
resolucdo da lesdo PI-RADS 4 (ver
Figura).

Em conclusao, o uso da biopsia
com fusdo com ressonancia e trata-
mento focal com crioablacao dire-
cionada pode melhorar a precisao
do diagnéstico de cancer de prosta-
ta e reduzir os efeitos colaterais
associados aos tratamentos tradi-
cionais. Crioablagao direcionada
pode ser particularmente benéfica
para as minorias étnicas e popu-
lacoes vulneraveis de pacientes
que nao podem pagar ou ter acesso
a tratamento mais duradouro com
tempo de recuperacao mais longo.
Estudos futuros podem demonstrar
as vantagens de diagnostico e trata-
mento focal simultaneo, resultando
em diminuicdo de consultas, mel-
hor fluxo e acesso para o paciente,
e recuperacgao social e clinica dos
pacientes e em ultima analise,para
uma melhoria na qualidade de vida
desses pacientes. ®
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A terapia focal para cancer de
prostata tem por objetivo oferecer
um controle oncolégico adequado
paraa neoplasia prostatica enquan-
to minimiza a morbidade associa-
da ao tratamento convencional da
glandula total, incluindo prosta-
tectomia radical e radioterapia. A
terapia focal limita o tratamento a
apenas uma porcao da prostata que
contém a neoplasia prostatica clini-
camente significante e sua margem,
preservando o restante da glandu-
la e as estruturas circundantes. Ao
fazer isso, a morbidade funcional
relacionada ao tratamento pode ser
reduzida de forma expressiva.

Talvez a grande preocupacao
dos homens com o tratamento
do cancer de prostata € a possibi-
lidade de incontinéncia urinaria.
Uma metanalise mostrou taxas de

“Terapia focal limita
o tratamento a
apenas uma porcao
da prostata que
contém a neoplasia
prostatica
clinicamente
significante e
sua margem,
preservando
o restante da
olandula e as
estruturas
circundantes.”

incontinéncia entre 4% e 31%, com
valor médio em 16% apés prosta-
tectomia radical robo-assistida.!
Novas tecnologias, como a abord-
agem preservadora do espaco de
Retzius, tem aumentado a taxa de
continéncia precoce, mas as taxas
de continéncia a longo prazo per-
manecem similares.” Radioterapia
também pode provocar danos im-
portantes a fun¢do urinaria. Além
do risco de incontinéncia a longo
prazo, pacientes podem desenvolv-
er sintomas urinarios irritativos ou
obstrutivos durante ou apos o trat-
amento. Ademais, alguns pacientes
desenvolvem condicoes cronicas
debilitantes como cistite actinica
ou proctite, o que pode impactar
na qualidade de vida mesmo anos
ap6s o fim da radioterapia. Por out-
ro lado, a terapia focal mostrou tax-
as baixas de incontinéncia quando
comparado aos tratamentos con-
vencionais. Crioterapia, ultrassom
de alta intensidade focado (HIFU),
e eletroporacao irreversivel sao as
trés tecnologias ablativas mais pop-
ulares atualmente utilizadas em ter-
apia focal. Uma revisao sistematica
mostrou que 98% dos pacientes es-
tavam completamente continentes
apos 6 meses do HIFU.? Em outra
revisdo sistematica, taxa de con-
tinéncia foi de 95.1% a 100% em 3
e 12 meses apos crioterapia.* Con-
tinencia urinaria foi preservada em
99% dos pacientes submetidos a
eletroporacao irreversivel.’

A disfuncao sexual € outro efeito
adverso comum do tratamento do
cancer de prostata. A fungao sexual
€ muito afetada pela prostatectomia
radical. Devido a natureza desse
procedimento, a perda da ejacu-
lacao ocorrera, e uma metanalise
mostrou que em 12 meses a taxa
de disfuncao sexual varia de 10%
a 46%.° Radioterapia pode ter tax-
as mais baixas de disfuncao sexual
precoce, mas a longo prazo paci-
entes submetidos a métodos de
tratamento convencional tem tax-
as de disfuncdo sexual similares.’”

Algumas pacientes submetidos a
radioterapia também receberdao
terapia de deprivacao androgéni-
ca, o que ira predispor a eles dis-
fungao sexual, incluindo disfuncao
erétil, desejo sexual reduzido, dis-
funcao orgastica, disfuncao ejacu-
latoria e atrofia testicular. Por out-
ro lado, terapia focal oferece uma
excelente preservacao da funcao
sexual. Em uma metanalise, 80%
dos pacientes mantiveram erec¢oes
suficientes para o intercurso sexual
apos terapia focal HIFU.? Shat et al
demonstrou que 83.8% dos pacien-
tes mantiveram erecdes suficientes
para penetracao apoés crioterapia.®
No seguimento de paciente sub-
metidos a eletroporacao, apenas
13% diminuiram as erecdes sufi-
cientes para relacao sexual. Além
de manter a funcao erétil, alguns
pacientes também foram capazes
de manter a funcdo ejaculatéria
apos terapia focal. A terapia focal
também evita o uso de terapia de
deprivagao androgénica.

Em resumo, o tratamento con-
vencional de glandula total para
cancer de prostata, incluindo pros-
tatectomia radical e radioterapia
sao associados com uma morbidade
substancial que impacta as fungoes
urinaria e sexual. Terapia focal
oferece uma alternativa que prove
uma reducao consideravel das tax-
as de incontinéncia e de disfuncao
erétil. Dados oncologicos de curto
e médio prazo mostraram-se prom-
issores no tocante a terapia focal.’
Embora carecemos de dados de
lango prazo, a terapia focal ja fig-
ura como uma alternativa razoavel
para controle oncolégico e com re-
sultados funcionais superiores. No-
ta-se que pacientes com cancer de
prostata estao susceptiveis a aceitar
graus menos de controle oncologi-
co em prol de melhorias na quali-
dade de vida apds o tratamento."

Portanto, mesmo enquanto
aguardamos dados de longo pra-
zo, a terapia focal com seus resul-
tados funcionais superiores oferece

“Terapia focal
oferece uma
alternativa que
prove uma reducao
consideravel
das taxas de
incontinéncia e de
disfuncao erétil.”

uma alternativa para pacientes e
um meio termo para aqueles que
procuram tratamento de cancer de
prostata, mas nos quais a morbida-
de dos tratamentos convencionais
é inaceitavel. m
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Cancer de prostata acomete
aproximadamente 1 a cada 8
homens,' representando a neopla-
sia ndo-cutanea mais comum. Feliz-
mente, a maioria dos diagnésticos
€ realizado quando a doenca esta
confinada ao 6rgao, o que abre a
discussdo, para a cada vez maior,
opcoes de tratamento. Enquanto
o crescente nimero de opgdes de
tratamento da neoplasia de prosta-
ta é visto positivamente para o
campo da urologia, para os paci-
entes podem nao ser, uma vez que
nao sao experts e possuem a difi-
cil decisao de selecionar o tipo de
tratamento. Caso o paciente decida
prosseguir com vigilancia ativa no
caso de baixo risco com alto vol-
ume de doenga ou baixo volume
de doenca no risco intermediario,
eles devem conviver com o poten-
cial consequéncia de progressao
e perda do controle oncolégico.
Alternativamente, o paciente que
optar pelo tratamento radical com
intencao curativa, deve aceitar as
sequelas a curto prazo da cirurgia
e os possiveis efeitos colaterais a
longo prazo relacionadas tanto a
cirurgia quanto a radioterapia, am-
bos com impacto na qualidade de
vida global.** O conflito relaciona-
do a decisdo terapéutica e possivel
arrependimento nao sao apenas
um fenémeno real, mas também
gera preocupagao crescente para
os pacientes com esta doenga,
acentuado pelo forte sentimento
de culpa naqueles que fizeram a es-
colha do tratamento errado.’ Uma
metanalise recente com aproxima-
damente 20.000 pacientes identifi-
cou que aproximadamente 1/5 dos
pacientes arrependeram de suas es-
colhas de tratamento.* O arrepen-
dimento nao estava relacionado a
raca, idade, status do emprego ex-
ercido, assim como nao havia as-

sociacao com fatores relacionados
a doencga como o PSA ou Grau de
ISUP. O arrependimento circulava
ao redor de temas como resultados
de qualidade de vida e intimamente
associados com as complicagoes
dos procedimentos escolhidos, no-
tadamente incontinéncia urinaria,
sintomas urinarios ( irritativos com
ou sem obstrutivos), fungdo intesti-
nal e fun¢ao sexual.” Naqueles sub-
metidos a terapias radicais, houve a
percepcao que o tratamento afetou
a masculinidade, especialmente no
contexto de efeitos colaterais per-
sistentes. Esta metanalise enfatizou
a necessidade de estabelecer uma
discussdo com os pacientes nao
s6 referentes aos possiveis efeitos
colaterais da vigilancia ativa e ter-
apias radicais, como também a ex-
isténcia de arrendimento quanto a
possivel escolha, que pode ser mit-
igado em algum grau quando ha a
educacao do paciente.

A recente atualizagao dos resul-
tados de 15 anos do PROTECT tri-
al comparando pacientes submeti-
dos a monitorizagdo com aqueles
submetidos a prostatectomia e a
radioterapia é uma publicagao im-
pactante que garante ainda mais
discussao. As terapias radicais
comparadas ao monitoramento
garantem melhores taxas de so-
brevida livre de progressao clini-
ca e sobrevida livre de metastases,
mas nao resultou em aumento da
sobrevida global. E verdade que
as terapias radicais também redu-
ziram a necessidade de terapia de
deprivacao androgénica que resul-
ta em significativos efeitos colat-
erais; por outro lado, 25% daqueles
do grupo de monitoramento nunca
necessitou de outro tratamento ao
longo dos 15 anos e poderiam ter
recebido um tratamento excessivo
se houvessem sido randomiza-
dos para o brago da intervencao.’
Como a progressao clinica/
metastatica ndo necessariamente
coincide com sintomas e porque
a sobrevida global nao aumentou,
os urologistas devem avaliar outras
terapias que impactam negativa-

mente a qualidade de vida sao de
importancia fundamental quando
os homens sao inicialmente apre-
sentados com um diagnodstico de
cancer de prostata. Sugestao na ter-
apia focal.

Em primeito lugar, embora o
cancer de prostata seja em sua
maioria multifocal, até 25% de to-
das as neoplasias de prostata sao
unifocais.® Em segundo lugar, as
lesdes index, que sdo frequente-
mente visiveis a RM, sdo consid-
eradas o condutor de metastases e
possuem uma pontuacao elevada
de risco genomico quando com-
paradas as lesdes invisiveis a RM
e/ou outras lesdes nao-index.’
Como tal, a terapia focal pode curar
pacientes com doenca unifocal en-
quanto reduz o risco de progressao
numa propor¢ao significativa nos
pacientes com doenca multifocal.
A terapia focal é cada vez mais
reconhecida como um meétodo de
tratamento em pacientes bem se-
lecionados com cancer de prostata
com doenca clinicamente signifi-
cativa com forte preferéncia para
o tratamento da populagao de ris-
co intermediario. O controle on-
cologico adequado a médio prazo
em homens selecionados é ainda
mais encorajado por sua clara van-
tagem em relacdo as terapias radic-
ais pois reduz os efeitos colaterais
funcionais do tratamento de toda a
glandula.

Embora os ensaios clinicos mul-
ticéntricos e randomizados sao
absolutamente necessarios para
consolidar o valor da terapia focal
no armamentario pratico do urolo-
gista, a terapia focal ja foi estudada
com 8 tipos de energia, a maioria
na fase 2 (fase exploratoria).” Além
disso, revisdes sistematicas incor-
poraram mais de 70 estudos em
aproximadamente 6.000 homens
e mostrou resultados funcionais
promissores, superiores aos re-
sultados das terapias radicais. Ao
analisar algumas das fontes de en-
ergia mais utilizadas, HIFU (High
Intensity Focused Ultrasound) com
ou sem resseccao transuretral da

prostata demonstrou uma taxa me-
diana imediata de 95% dos pacien-
tes livres do uso de absorventes;
eletroporacao irreversivel e crioab-
lacao possuiram mediana de 100%
livre de absorvente apés o trata-
mento; terapia fotodinamica mos-
trou auséncia de mudancas na con-
tinéncia.” Do ponto de vista sexual,
HIFU obteve algum aumento na
taxa de disfuncao erétil em 12%-
20% e aumento na necessidade do
uso de inibidor de 5-fosfodiesterase
de 11%-17%. De forma semelhante,
a eletroporacao irreversivel apre-
sentou leve efeito na funcao sexual,
mas essas taxas foram significativa-
mente melhores que as prostatec-
tomias radicais assistidas por robd
(p < 0.05). Quando comparado a
glandula total com a crioablagao
focal, a funcao erétil foi significati-
vamente melhor com a abordagem
focal (69% a 47%, p<0.05).°
Apesar da maioria dos estudos
serem produzidos por um tunico
centro, prospectivos e envolva uma
ampla gama de opcoes focais, re-
sultados referentes a funcao sexual
e urinaria possuem taxas consisten-
temente superiores a abordagem
da glandula inteira.” Com o aumen-
to de evidéncias que dao suporte
as medidas de qualidade de vida
assumindo um papel principal no
cuidado ao paciente, serd que a ter-
apia focal poderia servir como um
método de tratamento situado num
meio termo, entre o controle abso-
luto oncologico (terapias radicais) e
controle funcional absoluto (mon-
itoramento)? Ensaios clinicos ran-
domizados e multicéntricos devem
determinar se, quando e como a
terapia focal deve ser aplicada num
mundo de constante mudanga que
€ o manejo de cancer de prostata.
Ao analisar algumas das fontes
de energia mais utilizadas, HIFU
(High Intensity Focused Ultrasou-
nd) com ou sem resseccdo tran-
suretral da prostata demonstrou
uma taxa mediana imediata de
95% dos pacientes livres do uso de

-> Continua na pagina 18
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absorventes; eletroporacao irrever-
sivel e crioablacao possuiram me-
diana de 100% livre de absorvente
ap6s o tratamento; terapia fotodi-
namica mostrou auséncia de mu-
dancas na continéncia.” m
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TERAPIA FOCAL

Ablacao completa da glandula no eancer de prostata:
resultados apds 2 décadas de experiéncia cliniea no

mundo real
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Historicamente, o tratamento do
cancer de prostata (CaP) tem sido
conduzido através de uma abord-
agem radical usando radioterapia
ou prostatectomia radical. Embora
eficazes, essa abordagem expoe os
pacientes a uma gama de efeitos
adversos relacionados ao trata-
mento. O CaP geralmente tem
um curso arrastado e menor mor-
talidade cancer especifica a longo
prazo, especialmente para doengas
de baixo risco que permitiram
a vigilancia ativa se estabelecer
como tratamento de escolha para
evitar efeitos adversos por vezes
debilitantes.

Se mostrava necessario uma
abordagem que pudesse mitigar o
risco de efeitos adversos relacio-
nados ao tratamento, juntamente
com o controle do oncolégico, le-
vando a aceitacao e ao avango de
meétodos de tratamento localizados
alternativos como por exemplo a
terapia de ablacdo. Inicialmente

usado em candidatos cirdrgicos
ruins, os avancos técnicos com ab-
lacao usando imagens em tempo
real melhoraram seus resultados
oncolégicos, preservando ao maxi-
mo os resultados funcionais.

As terapias ablativas para o
CaP tém sido descritas desde o
inicio da década de 1990. Os urol-
ogistas abracaram a ablacao e a
incorporaram em suas ofertas de
tratamento, apesar da falta de en-
saios controlados randomizados
(RCTs) em larga escala. No entan-
to, existem em varias instancias da
pratica médica condutas que nao
sdo necessariamente guiadas por
evidéncias de nivel 1. Atualmente,
existem diversas fontes de energia
capazes de fazerem a ablagao efe-
tiva do CaP. O ultrassom focaliza-
do de alta intensidade (HIFU) e
a crioablagdo sdo as duas tecnolo-
gias ablativas mais usadas na prati-
ca clinica, e nesse artigo focamos
em seus resultados a longo prazo.
Com pelo menos 25 anos de ex-
periéncia clinica, desejamos veri-
ficar o desempenho real do HIFU
e da crioablacao por meio de uma
revisao sistematica abrangente
para superar a escassez de RCTs
e entender os resultados a longo
prazo.

Uma recente revisao sistematica
e metanalise incluiu estudos com
pelo menos 50 pacientes e com
acompanhamento de pelo menos 5
anos. Vinte e nove estudos foram
identificados, sendo 14 sobre

crioablacao e 15 sobre HIFU. A
maioria dos estudos foi retrospecti-
va (n=23) e 6 estudos prospectivos,
incluindo 1 RCT, sendo o estagio
IDEAL 2b (n=20) 0 mais comum.
O tamanho médio da amostra,
idade, PSA e acompanhamento
dos estudos incluidos foram n =
261 (intervalo, 70-4.062), 69 (65-
82) anos, 7,9 (5-26) ng/ml e 72 (60-
181,2) meses, respectivamente. O
estudo incluiu todas as categorias
de risco D’Amico: 33% de baixo
risco, 45% de risco intermediario e
22% de alto risco. A Tabela exibe
as caracteristicas basais dos estudos
incluidos.

No geral, os resultados oncolégi-
cos em 5 e 10 anos foram os se-
guintes: sobrevida livre de recor-
réncia bioquimica: 69% (95% CI:
60-76) e 58% (95% CI: 49-65); so-
brevida livre de recorréncia: 77%
(IC 95%: 71-82); sobrevida cancer
especifica : 98% (95% CI: 96-99)
e 96% (95% CI: 92-97); sobrevida
global (OS): 92% (IC 95%: 89-94)
e 63% (IC 95%: 27-89); sobrevida
livre de metastase: 93% (IC 95%:
88-96) e 84% (IC 95: 63-94). A Fig-
ura mostra uma representacao dos
resultados oncologicos. Esses acha-
dos foram competitivos em termos
de desfechos oncolégicos com abor-
dagens radicais, como prostatecto-
mia radical (57,1%, 96,6%, 94% e
85,5%); radioterapia (57%, 96,2%,
90,6% e 75,5%) e braquiterapia
(80%, 95,4%, 94% e 78%) em CaP

de risco intermediario em 10 anos.!

Tabela. Baseline Clinical Characteristics

Sample size (n) 261 70-4,062
Follow-up (mo) 72 60-181.2
Age (y) 69 65-82
PSA (ng/mL) 7.9 5-26
Gleason Score 52.45 21-85
<6 (%)

Gleason Score 7 (%) 32 14-56.5
Gleason Score 12 2-57

>8 (%)

Low D’Amico risk (%) ' 33 8-56
Intermediate 45 28-65
D’'Amico risk (%)

High D’Amico 22 4-62

risk (%)

No entanto, em um seguimento de
10 anos a taxa de sobrevida global
foi menor quando comparada as
abordagens radicais, o que pode
ser devido ao aumento da idade de
nossa populagiao de estudo e suas
comorbidades médicas associadas
(>50% da coorte tinha idade acima
de 70 anos).

Os principais eventos adversos
relatados na revisao foram este-
nose de uretra(11% [IC 95%: 6-19]),
retencdo urinaria (10% [IC 95%:
6-15)]) infeccdo do trato urinario (
8% [IC 95%: 5-13]) e fistula reto-
uretral (0,7% [IC 95%: 0,6-0,9]). A

-> Continua na pagina 19
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Figure. Overall oncologic outcomes at 10 years. BCRFS indicates biochemical recurrence—free survival; DSS, disease-specific survival; MFS, metastasis-free

survival; OS, overall survival.

maioria dos eventos adversos é de
grau 1 ou 2 com base nos critérios
de terminologia comum para even-
tos adversos, versdo 5 ou critérios
de Clavien-Dindo. Em comparagao
com outras terapias de glandula in-
teira, como prostatectomia radical e
radioterapia, aquelas tratadas com
ablacao de glandula inteira tiveram
excelente preservacgao da continén-
cia urinaria, onde as taxas gerais

sem absorvente foram de 96% (IC
de 95%: 94 -97), 98% aos 12 meses
e 96% aos 24 meses e funcao erétil
preservada quase comparavel de
37%. A principal limitacao da re-
visao inclui a heterogeneidade dos
estudos incluidos.

Conclusao

Tanto o HIFU quanto a crioab-

lacao tém pelo menos 2 décadas
de evidéncias clinicas que ap6iam
seu uso no tratamento de homens
com cancer de prostata localizado.
Esta revisdo sistematica fornece
evidéncias para apoiar terapias
ablativas mostrando controle on-
cologico de médio e longo prazo
e excelentes resultados funciona-
is, especialmente preservando a
continéncia urinaria e limitando

a morbidade. Com base em evi-
déncias de longo prazo do mundo
real, o HIFU e a crioablagao sao
opgoes legitimas para o manejo do
CaP localizado, ap6s informagdes
e decisao compartilhada com base
no reconhecimento das preferén-
cias e valores de cada paciente. A
terapia focal pode preservar ain-
da mais o desempenho erétil por
meio da ablagao apenas do cancer
clinicamente significativo, man-
tendo o parénquima nao envolvi-
do em um programa de vigilancia
ativa. Reconhecemos agora que a
terapia focal do CaP tem sua apli-
cacdo, mas € importante entender
que seu papel como uma opgao de
tratamento de tratamento envolve
um procedimento de ablagao para
toda a glandula. m
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Cosmatos HA. Ten-year treatment outcomes of
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Necessidade do estudo e

|mp0rtanC|a

Uma histéria familiar (HF) pos-
itiva de cancer de prostata (CP) é
um fator de risco bem estabeleci-
do para o desenvolvimento desta
neoplasia, mas uma HF positiva
para outras neoplasias malignas,
sugestiva de uma sindrome de
cancer hereditario (por exemplo,
mama, ovario e cancer de pan-
creas) também é cada vez mais
reconhecida dessa forma. O pa-
pel de uma definicdo mais amp-
la da HF como um fator de risco
para pacientes em vigilancia ati-
va (VA) para cancer de prostata
nao tem sido investigado. Aqui,

-> Continua na pagina 20
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avaliamos o impacto de uma ex-
pansao da definicio de HF de
risco em resultados de VA, sob a
hipétese de que os pacientes em
alto risco genético, com base em
sua HF, tém maior chance de pro-
gressao da doenca.

O que observamos

Usando uma nova meétrica de
pontuacdo para capturar os dados
de HF de varias geracdes entre os
855 pacientes avalidveis em nos-
sa coorte de vigilancia ativa, de-
scobrimos que pacientes com HF
sugestiva de alguma sindrome de
cancer hereditario (mas nao aque-
les com HF de cancer de prostata
apenas) tém um aumento no risco
de progressao de doenca no resul-
tado da biopsia (ver Figura), além
de progressao para tratamento, em
comparacao com pacientes sem
tal histéria familiar. No entanto, o
subconjunto de pacientes com HF
sugestiva de sindrome de cancer
hereditario que tiveram tratamento
tardio apos periodo de vigilancia
ativa, nao experimentou taxas mais
altas de achados patolégicos ad-
versos na prostatectomia, nem tao

1.00 Strata = FH HCS- =— FH HCS+
0.75+
n
L
o
> 0.50+
Q
9
m
0.25-
0.00+
0 1 2 3 4 5 6 7
Years from Diagnosis
Number at risk
& FHHCS-{760 714 578 481 392 319 246 196
ZFHHCS+{ 95 85 62 53 42 271 17 14
0 1 2 3 4 5 6 7
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Figura. Curva de Kaplan-Meier de sobrevida livre de progressao na bidpsia (PFS) para pacientes com
vs sem historia familiar (FH) sugestiva de uma sindrome de cancer hereditario (HCS).

pouco maior taxa de recorréncia
bioquimica.

Limitacoes

E necessario um acompanha-

mento mais longo para avaliar os
resultados tardios da VA. Os da-
dos do estudo antecedem parcial-
mente a introducdo de ressonan-
cia magnética em nosso programa
de VA. Nossa nova métrica de

pontuacao da HF também neces-
sita validacao em estudos futuros.
Além disso, a HF nao foi obtida
sistematicamente por um consel-
heiro geneticista; por isso, difer-
entes formas de documentar a HF
podem ter resultado em viés do
observador.

Interpretacgao para a
assisténcia ao paciente

Pacientes com HF sugestiva de
sindrome de cancer hereditario
ainda podem ser incluidos em
programas de vigilancia ativa para
cancer de prostata, mas devem ser
aconselhados sobre o maior risco
de progressao de doenca nos re-
sultados das biopsias. Esses paci-
entes merecem um monitoramen-
to mais proximo em comparagao
com pacientes sem HF de risco.
Nossos dados apoiam uma maior
utilizacao de uma definicio am-
pliada de HF de risco no aconsel-
hamento de pacientes que consid-
eram a vigilancia ativa no cancer
de prostata. m

GIANTS OF UROLOGY

Gigantes da Urologia: Robert S. Waldbaum,

(1938-2023)

Joph Steckel, MD
Northwell Health, New York, New York

Traduzido por: Dra. Maria Claudia
Bicudo

Em 29 de janeiro de 2023, Rob-
ert S. Waldbaum faleceu aos 84
anos em sua casa em Manhasset,
Nova Iorque, cercado por sua ama-
da familia. O nova- iorquino Dr.
Waldbaum cresceu no Brooklyn e
foi aceito na Universidade de Co-
lumbia aos 15 anos de idade como
bolsista da Fundagao Ford. Ele se
formou com louvor e depois fre-
quentou a Columbia College of
Physicians and Surgeons (Facul-
dade de Columbia de Médicos e
Cirurgides), onde foi eleito mem-

bro da AOA (Alpha Omega Al-
pha), a sociedade nacional de honra
médica. Dr. Waldbaum também foi
o presidente de sua turma de me-
dicina. Ele serviu orgulhosamente
como cirurgido naval no Segundo
Batalhao da Terceira Divisao de
Fuzileiros Navais, uma experiéncia
que prezou por toda a sua vida. Ele
foi residente em cirurgia no Colum-
bia Presbyterian Hospital (Hospital
Presbiteriano Columbia) e residen-
te em urologia no New York Hospi-
tal, recebendo treinamento do Dr.
Victor Marshall.

Dr. Waldbaum foi o presidente
fundador do Departamento de Uro-
logia do North Shore University
Hospital (Hospital Universitario de

North Shore), em Manhasset, Nova
Iorque. Atuou como presidente do
conselho médico e como curador
do North Shore LIJ Health System
(Sistema de Saude LIJ do North
Shore, atualmente Northwell). Foi
socio fundador e presidente da
Urology Associates, uma clinica
particular de urologia, por mais de
35 anos. Além disso, Waldbaum
atuou como presidente da Secao
de Urologia da Academia de Me-
dicina. Foi presidente da Secao de
Nova York da American Urologi-
cal Association (Associagio Ameri-
cana de Urologia) e também histo-
riador nacional. Além disso, atuou
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no Conselho de Administracao da
AAU. Ao longo de sua ilustre car-
reira, o Dr. Waldbaum recebeu
muitas homenagens e prémios por
toda a vida, incluindo o Russell
Lavengood Distinguished Service
Award (Prémio Russell Lavengood
por Servicos Eminentes) da AAU e
o John Lattimer Award da National
Kidney Foundation (Prémio John
Lattimer da Fundacao Nacional do
Rim). O North Shore LIJ e os pa-

cientes do Dr. Waldbaum também
concederam uma cadeira em sua
homenagem, a Waldbaum Gardner
Professorship in Urology (Catedra
Waldbaum Gardner em Urologia).
Como seu amigo pessoal e parceiro
na Urologia por mais de 30 anos,
declaro firmemente que Bob se or-
gulhava demais do que considerava
ser sua maior realizagao: sua familia.

Era adorado por suas trés filhas,
Nicole Moser, Alexandra “Ali”

Kinnie e Hillary Waldbaum, as-
sim como por seus genros, Michael
Moser e Bob Kinnie. Nutria uma
relacdo de muito amor com seus
quatro netos, Cameron e Charlotte
Moser, Emma e Jack Kinnie. Ele
foi eternamente abengoado pelo
seu casamento de conto de fadas
com o amor de sua vida e melhor
amiga, Ruth Waldbaum, também
médica. Durante os 59 anos de
casamento, compartilharam todas

as experiéncias da vida: viagens
exoticas, golfe, jardinagem, teatro,
Opera e esqui.

O Dr. Waldbaum foi de fato um
gigante da urologia, que treinou e
influenciou muitos residentes dessa
especialidade ao longo de sua car-
reira. Ele os educou e os ensinou a
praticar e aperfeigoar o atendimen-
to urologico para cada paciente.
Sua auséncia sera muito sentida.
Ele sera sempre lembrado. m
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Stephens-Shields AJ, Lai HH,
Landis JR, et al. Clinically im-
portant differences for pain and
urinary symptoms in urological
chronic pelvic pain syndrome:
a MAPP network study. J Urol.
2023;209(6):1132-1140.

Necessidade e
importancia do estudo

A heterogeneidade fenotipica
em individuos com cistite inter-
sticial/sindrome de dor vesical e
prostatite  cronica/sindrome de
dor pélvica cronica, coletivamente
denominadas sindromes de dor
pélvica cronica urolégica, levou a
desafios na selecao de desfechos
primarios em ensaios terapéuticos.

tantes (DCIs) sdo definidas como
as magnitudes de mudanga nos sin-
tomas que os pacientes percebem
como significativas. Usando dados
longitudinais da Rede de Pesquisa
MAPP (Abordagem Multidisci-
plinar para o Estudo da Dor Pélvi-
ca Cronica), determinamos DCIs
para o indice de gravidade da dor
pélvica (PPS) e o indice de gravi-
dade dos sintomas urinarios (USS),
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duas novas medidas de sintomas.
Derivamos DCIs usando alteracao
absoluta e percentual e avaliamos
as caracteristicas das DCIs em
subgrupos fenotipicos, incluindo
diagnéstico de género, presenca
ou auséncia de ulceras de Hunner
e dor generalizada ou localizada.

O que encontramos

Entre todos os participantes,
uma reducao absoluta de 6,8 no
PPS de 28 pontos e 3,5 no USS

de 25 pontos foi significativa com
base no modelo de regressao; isso
aumentou para uma reducgao de
8,7 no PPS entre os participantes
com dor pélvica moderada a grave
no inicio do estudo. Os partici-
pantes com tlceras de Hunner ou
um provavel fenétipo neuropatico
precisaram de redugdes absolutas
maiores no PPS para se sentirem
melhor (ver Figura). As mulheres
precisaram de redugdes maiores
no USS do que os homens para se
sentirem melhor, independente-

mente do diagnoéstico. A variacao
percentual de DCI variou de 30%
a 50% e foi mais consistente entre
os subgrupos fenotipicos do que a
alteracao absoluta.

Limitagoes

Este estudo utilizou uma tnica
Avaliacao de Respostas Globais
(ARG) como referéncia para deter-
minar DCIs para dor e sintomas
urinarios, com menor correlacdo en-
tre ARG e USS do que ARG e PPS.

Interpretacao para
Atendimento ao Paciente

Os DCIs na dor e nos sinto-
mas urinarios diferem de acordo
com as caracteristicas fenotipicas.
A mudanca percentual na melho-
ra ou piora dos sintomas, que foi
mais consistente entre os subgru-
pos fenotipicos, € uma abordagem
viavel para avaliar os resultados no
manejo clinico e futuros ensaios
terapéuticos. B

TERAPIA FOCAL

Uso de Terapia Focal em Candidatos Apropriados
Descontinuando a Vigilancia Ativa: Uma Mudanca

de Paradigma

Wei Phin Tan, MD
NYU Langone Health, Nova York

Osamu Ukimura, MD, PhD
Kyoto Prefectural University of Medicine, Japan

Peter Carroll, MD, MPH

Universidade da California, Sao Francisco

Traduzido por: Dr. Rafael Meduna

O cancer de prostata é o segun-
do cancer mais comum em homens
em todo o mundo, e seu manejo
continua sendo um desafio signifi-
cativo. Embora o cancer de prosta-
ta localizado de baixo grau tenha
um curso natural longo e limitado
potencial metastatico, as opcoes de
tratamento podem ter consequén-
cias graves para a qualidade de
vida do paciente. O estudo PRO-
TECT, que consistia em 77,2% de
homens com cancer de prostata
de grupo grau 1, revelou que a so-
brevida global foi semelhante entre
homens submetidos a prostatecto-
mia, radioterapia e vigilancia ativa
(VA) apos 15 anos de seguimento.!
No grupo de prostatectomia, incon-
tinéncia urinaria exigindo absor-
ventes ocorreu em 18% a 24% dos
pacientes com mais de 7 a 12 anos
de seguimento, em comparagao
com 9% a 11% no grupo de VA e
3% a 8% no grupo de radioterapia.?

Incontinéncia fecal (mais de uma
vez por semana) aumentou grad-
ualmente no grupo de radioterapia,
afetando o dobro de participantes
no grupo de radioterapia (12%) em
comparagao com 6% nos grupos de
prostatectomia e VA apés 12 anos
de seguimento.? Isso sugere que o
cancer de prostata pode estar sen-
do supertratado e as consequéncias
resultantes podem ser bastante sig-
nificativas para a qualidade de vida
do paciente.

A terapia focal (TF) ou ablagao
parcial da glandula envolve a apli-
cacao de alguma forma de energia
na area da prostata que contém
cancer clinicamente significativo,
com o objetivo de obter menor
morbidade, mas controle do canc-
er semelhante em comparacao
com ablagdo de toda a glandula.
As tecnologias emergentes de TF
incluem ultrassom focalizado de
alta intensidade, ablacao a laser,
terapia fotodinamica, eletropo-
racao irreversivel, ablacao a vapor
e crioablacao.

Recentemente, um consenso
Delphi de um painel internacional
multidisciplinar e multiinstitucio-
nal de especialistas em cancer de
prostata foi realizado para determi-
nar se ha um papel para a TF em

pacientes que descontinuam a VA
para cancer de prostata.® Os partic-
ipantes receberam um questionario
eletronico em 3 rodadas consecuti-
vas. Em cada rodada subsequente,
os resultados agregados da roda-
da anterior eram apresentados
anonimamente e os participantes
podiam modificar suas respostas.
Feedback e comentarios fornecidos
por especialistas foram utilizados
para ajustar/refinar questdes exis-
tentes ou explorar temas contro-
versos com maior profundidade.
Foi definido como consenso a con-
cordancia para cada questao >80%.
O painel concluiu que ha um pa-
pel para a TF em homens selecio-
nados que estao descontinuando a
VA. O painel concordou que a TF
€ menos invasivo, tem maior prob-
abilidade de preservar a funcao
erétil, tem maior probabilidade de
preservar a continéncia urinaria e
esta associado a uma recuperagao
mais precoce apos o tratamento.
Embora o paciente ideal que é
candidato a TF seja muito debatido,
a maioria dos especialistas acredita
que homens com boa saude com
cancer de prostata localizado uni-
lateralmente, lesdao visivel na res-
sonancia magnética (T2), cancer de
prostata grupo grau 2 ou 3 e PSA

<15 sao bons candidatos para TF.
Além disso, em uma grande coorte
de pacientes em VA para cancer de
prostata avaliados na Universidade
da Califérnia em Sao Francisco, foi
observado que bidpsias em série
em homens com cancer em estagio
inicial em VA mostraram que a lo-
calizacao do tumor dominante per-
maneceu relativamente estavel, in-
dicando que 70% dos pacientes em
VA que progrediram permanece-
ram favoraveis para ablagao focal
ou hemi-glandula.* A investigacao
antes da TF deve seguir o padrao
de tratamento, incluindo exames de
imagens contemporaneas, mais co-
mumente tomografia por emissao
de positrons de antigeno de mem-
brana especifica da prostata.’

A TF tem mostrado resultados
promissores em termos de con-
trole do cancer e preservacao da
qualidade de vida. Embora os
dados sejam escassos, acredita-se
que a crioablacao tenha o melhor
controle oncolégico entre as mo-
dalidades de energia para TF. A
desvantagem da crioablagao é que
pode ser dificil controlar a propa-
gacao da bola de gelo, resultando
em taxas mais altas de disfuncao

-> Continua na pagina 23
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erétil em comparagdo com out-
ras modalidades de energia. TF
utilizando crioablacao tem uma
sobrevida livre de falha (definida
como cancer de prostata clinica-
mente significativo na biopsia de
acompanhamento, recebendo ter-
apia de glandula inteira, evidéncia
de metastase ou morte por cancer
de prostata) entre 53% e 90,5% em
3 a 5 anos.® Séries contemporaneas
mostraram que as taxas de compli-
cacoes grave de TF sao extrema-
mente baixas, fistula uretral-retal
ocorre em menos de 1% dos paci-
entes.” Outras técnicas de ablacao
também mostram resultados fa-
voraveis.

A medida que o campo de TF

continua avangando, sera funda-
mental estabelecer critérios pa-
drao para selecao de pacientes,
definir técnicas e abordagens ide-
ais e desenvolver protocolos con-
sistentes para monitoramento e
acompanhamento. Por meio dess-
es esforcos, a TF provavelmente
se tornara uma opcao cada vez
mais valiosa para o tratamento do
cancer de prostata localizado, po-
tencialmente evitando morbidade
desnecessaria e melhorando os re-
sultados dos pacientes.
Concluindo, A TF oferece uma
alternativa promissora para o
manejo do cancer de prostata lo-
calizado em pacientes cuidadosa-
mente selecionados, particular-

mente em homens que estdo
descontinuando a VA. No entanto,
nao deve ser usado no lugar da VA
em homens que sao bons candida-
tos a ela, com base em uma aval-
iacao inicial completa. Pacientes
com cancer clinicamente insig-
nificante devem ser submetidos a
VA, enquanto aqueles com cancer
clinicamente significativo que sao
candidatos adequados devem ser
considerados para TF. Portanto, é
importante reconhecer que VA e
TF sao destinados a diferentes gru-
pos de pacientes. m
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A estimulacdo do nervo tibial
posterior (ENTP) é uma opgao de
tratamento de terceira linha para
bexiga hiperativa (BH) em adultos,
ap6s modificagdes comportamen-
tais e farmacoterapia, de acordo
com a Diretriz da American Urolo-
gical Association em BH nao neuro-
génica. No entanto, pode também
pode ser usada para tratar criancas,
ja que sintomas do trato urinario
inferior disfuncionais (STUI) e dis-
funcao do trato urinario inferior
sao prevalentes em cerca de 20%
das criancas saudaveis em idade
escolar.!

A United States Food and Drug
Administration (FDA) aprovou neu-
romodulacao sacral para BH em
1997, seguida por ENTP como

uma alternativa de tratamento pe-
riférico em 2000. ETNP nao é con-
siderada “fora de bula” para uso
em criancas, uma vez que nenhu-
ma idade alvo foi especificada no
momento da aprovacao.

Os dispositivos atuais aprovados
pela FDA para ENTP baseados
em consultorio incluem NURO®
e Urgente PC®. Recentemente, a
FDA aprovou um novo dispositivo
ENTP para adultos, eCoin®, que
pode ser implantado periferica-
mente no nervo tibial posterior.

O mecanismo de acao exato de
ENTP é desconhecido, embora a
pratica é provavelmente derivada
de acupuntura chinesa antiga. O
nervo tibial posterior é um nervo
sensitivo-motor periférico misto
que origina-se no nivel L4-S3 da
medula espinhal, que se sobrepoe
a origem dos nervos parassimpati-
cos da bexiga (L5-S3). Similar a
neuroestimulacdo sacral, hipoti-
za-se que a estimulacao do nervo
tibial reorganize e regule os re-
flexos espinhais bem como fornega
sinalizacao aferente ao centro
de miccao que ajuda restaurar o
equilibrio dos sinais excitatorios
e inibitérios que afetam a funcao

- Continua na pagina 24

Figura. Demonstracdo da colocacdo da agulha para sessao de estimulagdo do nervo tibial posterior.
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vesical.? Estas alteracoes levam a
efeitos a jusantes, como diminui¢ao
da hiperatividade da bexiga.

A ENTP baseada em con-
sultéorio, geralmente envolve
estimulagdo continua com um dis-
positivo externo por 30 minutos
semanalmente durante um trata-
mento de 12 semanas periodo em
regime ambulatorial.

Idealmente, os tratamentos nédo
ocorrem em menos de 4 dias ou
mais de 10 dias de diferenca. A
intensidade do estimulacao varia
dependendo a proximidade da
agulha com o nervo tibial. O posi-

cionamento apropriado € indicado
pela flexao do dedao do pé ou a
sensacao subjetiva de um paciente
de estimulacao nos pés e dedos dos
pés. Com a ENTP tradicional, uma
agulha com um calibre 34 de cerca
de 4 cm de comprimento € coloca-
da cerca de 3 cm cefalica maléolo
medial. O fio transdutor é preso a
base da agulha no local de insercao
da pele e uma almofada de aterra-
mento é colocada no arco do mes-
mo pé. O paciente pode deitar em
decubito dorsal ou sentar-se ereto
em uma cadeira com o pé terapéu-
tico elevado. Uma demonstracao

Tabela. Resumo dos estudos em Estimulagdo do Nervo Tibial Posterior em Criancas

Comparacao de Esquema de trata-
Tipo Tratamento Indicacdo para ENTP mento Acompanhamento Resultados

da colocacao da agulha e config-
uracao do fio do transdutor com o
dispositivo de estimulacao conect-
ado ao adesivo do bloco de aterra-
mento é mostrada na figura. Como
alternativa menos invasiva, a apli-
cacao transcutanea ENTP também
pode ser realizada por colocacao
de eletrodos de superficie na tibia,
locais de inervagao nervosa.
Viarios estudos prospectivos e
retrospectivos sobre ENTP em cri-
angas sem um grupo controle tém
mostrado resultados promissores.
Esses estudos geralmente incluem
criancas com idade média de 9 a

12 anos STUI persistente apesar
de 1-2 anos de modificacées com-
portamentais e farmacoterapia. A
ENTP demonstrou melhorar ou
resolver uma variedade de STUI,
incluindo frequéncia e urgéncia
na maioria dos pacientes tratados,’
aumentar a capacidade vesical,*
aumentar os volumes de miccao,
e diminuir o residuo pdés-miccio-
nal em pelo menos 50% dos pa-
cientes com micgao disfuncional
e cerca de 30% de pacientes com
BH.® Além disso, estudos de ENTP

-> Continua na pagina 25

Resposta global 84% 43%
fluxo anormais melhorados
Capacidade média vesical
aumentou

BH: 80% melhora Retencao
ndo neurogénica: 71% mel-
hora Neurogénica: sem
melhora

Hoebeke et al, Prospec ENTP STUI ndo neurogénicos que 30 Min sem 20 Hz Apds completar ciclos de
20024 persistem apos =2 a de terapia | Média 10 sessbes tratamento
comportamental
e farmacoterapia
De Gennaro et al, Prospec ENTP STUI ndo neurogénicos que 30 Min/sem Durante e apds completar
20043 persistiram apds =2 anos de TTO | 20 Hz/0-10 mA ciclos de tratamento
comportamento -12sem
farmacoterapia
Capitanucci et al, Prospec ENTP STUI ndo neurogénicos que 30 Min/sem 20 Hz/0- | Apos completar ciclos de
20095 persistiram apés = 1ano de TTO | 10 mA- 12 sem tratamento, e entdo a cada
comportamento 6 mpor2a
farmacoterapia
De Wall et al, 20226 | Método misto ENTP STUI ndo neurogénico apds 30 Min/sem 20 Hz/0- | Apos completar ciclos de
Retrosp meédia 1,5a de muitas urotera- 10 mA -12sem tratamento
pias e antimuscarinicos
Lecompte et al, Restrosp ENTP transcutan Perdas fecais + urinérias =2a de | 20 Min/dia por Apds completar ciclos de
201511 varios manejos, anticolinérgicos | paciente em casa 10 | tratamento
Hz/10-25 mA/ 6 m
Barroso et al, Prospec ENTP percut. vs parasacral | BH ndo neurogénica ENTP Percutanea: 30 | Apds completar ciclos de
201312 transcut. min/sem 20 Hz/pulse | tratamento
com 400 ps/12sem
Parasacral trans-
cutanea
20 min 3x/sem 10 Hz,
pulso com 700 ps 20
sessdes total
Boudaoud et al, Duplo-cego ENTP transcutan vs. sham | BH ndo neurogénica =6 consec- | 30 Min/sem por 12 Apds completar ciclos de
20157 controlado utivos meses de anticolinérgicos | sem Tratamento: 10 tratamento
Hz/10 mA, pulso com
200 ps Sham: sem
estimulo
Patidar et al, 20158 | Simples-cego ENTP transcutan vs. sham | BH ndo neurogénica sem respos- | 30 Min/sem por 12's | Apds completar ciclos de
controlado ta a terapia comportamental e Tratamento: 20 Hz/ tratamento
>6 meses de anticolinérgicos 0-10 mA, pulso com
200 ps Sham: sem
estimulo
Jafarov et al, 20209 | Simples-cego ENTP transcutan vs. sham | Desordem miccional funcional 30 Min/sem por 12 2 sem apds completar ciclos
controlado nao neurogénica, Tratamento sem Tratamento: 10- | de tratamento, entdo 2 a
medicamentoso descontinuado | 25 mA Sham: depois
por efeitos colaterais ou inefi- sem estimulo
ciéncia por =3 meses

78% melhora de sintomas
em nao neurogénicos 14%
melhora em neurogénicos

Resposta Completa em 10%;
partial 32% parcial

Melhora do volume miccion-
al maximo médio

Melhora da QOL dos pais

Ap6s completar ciclos de
tratamento

ENTP: 9% resolucédo de
sintomas Parasacral: 70%
resolucao de sintomas
Escores de SVDM diminuiu
igualmente em ambos os
grupos

Tratamento 45% muito
boa,10% boa, 45% pobre
resposta

Sham: muito boa 66%, 33%
pobre resposta

Grupo tratado: 67% total re-
sposta, 24% parcial resposta
Sham: 0% total resposta,
6% parcial resposta

Grupo tratado: 50% curado,
20% melhorado, 30% sem
mudanca Sham: 20% cura-
do, 40% melhorado, 40%
sem mudanca Resultados
estaveis em 2 a

Abreviacbes: SVDM, Sistema de Escore de miccao disfuncional; STUI sintomas do trato urinario inferior; BH, bexiga hiperativa; ENTP, eletroestimulacdo do nervo tibial
posterior; QOL, qualidade de vida; ERC, estudo randomizado controlado.
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nessas crianc¢as mostraram normal-
izacao de curva de urofluxometria
em pelo menos 40% dos pacientes*
e melhor qualidade de vida tanto
para os filhos quanto para os pais.°®

Digno de nota, ENTP parece
ser menos eficaz em pacientes com
bexiga neurogénica, com esses pa-
cientes com bexiga neurogénica
nao tendo melhora nos sintomas
ou parametros urodinamicos em
1 estudo® e tendo apenas 14% de
melhora em STUI imediatamente
apos completar o ciclo de trata-
mento em comparacao a 78% de
pacientes ndo neurogénicos em
outro estudo.’

Embora atualmente nao haja
ensaios clinicos randomizados
(ECRs) comparando a ENTP tradi-
cional com tratamento simulado
(Sham); ECRs comparando ENTP
transcutanea com tratamento sim-
ulado (sham) tem resultados confl-
itantes. Um ECRs duplo-cego em
criangas com BH nao neurogénica
mostrou que grupos de tratamen-
to e sham obtiveram melhora nos
parametros urodinamicos, o grupo
sham teve mais respostas “muito
boas” do que o grupo de tratamen-
to (66% vs 45%), e a maioria dos
pacientes em ambos grupos prefer-
iram receber estimulagdo (85% no
grupo de tratamento, 70% no gru-
po simulado).” Por outro lado, um
ERC simples-cego em uma popu-
lacao semelhante mostrou resposta

completa e parcial (com base na
gravidade dos sintomas) de 67%
e 24%, respectivamente, no gru-
po de tratamento, vs apenas 0% e
6% no grupo simulado.® Um ERC
simples-cego mais recente em cri-
ancas com mic¢ao disfuncional
mostrou melhorias no escore de
pontuacao de sintomas de miccao
e incontinéncia disfuncional para
tratamento e grupos sham que
foram mantidos em 2 anos apos
a conclusao do ciclo de tratamen-
to, embora o grupo de tratamento
tenha uma taxa de cura mais alta
(50% curado e 20% melhorado, vs
20% curados e 40% melhorados).’
Devido a esses resultados mistos,
um ERC duplo-cego comparando
ENTP, tratamento transcutineo
e simulado (sham), estd em anda-
mento.” Um resumo dos estudos
sobre ENTP em criancas € forneci-
do na tabela.

Nos temos usado ENTP para pa-
cientes pediatricos altamente sele-
cionados ha quase 1 ano no Hospital
Infantil da Filadélfia. Nossos critéri-
os de selecao incluem o seguinte:
BH refrataria (ou seja, tentou uroter-
apia > 6 meses e falhou pelo menos
1 antimuscarinico e/ou -3 agonista,
volumes <50% da capacidade vesi-
cal esperada) e disfun¢ao miccional
refrataria (isto €, tentou uroterapia
>6 meses e falhou o biofeedback
e/ou fisioterapia do assoalho pélvi-
co). Nao realizamos rotineiramente

ressonancia magnética da coluna ou
estudo urodinamico. Pacientes em
terapia antimuscarinica ou -3 ag-
onista geralmente continuam esses
medicamentos durante o tratamen-
to de ENTP. Nossos dados ainda
nao estdo prontos, mas os resulta-
dos preliminares sao promissores e
refletem melhorias observadas na
literatura na pontuacao dos sinto-
mas. ENTP é uma terceira linha e
€ uma razoavel opgao para criancas
com STUT apesar dos medicamen-
tos, modificacdes comportamentais
e outras abordagens nao cirdrgicas,
como biofeedback. Embora a mag-
nitude da melhora seja variavel de
estudo para estudo, ENTP parece
melhorar os sintomas e os paramet-
ros objetivos de mic¢do em mui-
tas criancas com pelo menos 1 das
condi¢cdes de distarbios do trato
urinario inferior: BH e miccao dis-
funcional. Enquanto ENTP trans-
cutanea fornece uma opg¢ao menos
invasiva, sua eficicia em compara-
¢ao com o ENTP tradicional nao foi
bem estabelecida. Futuros estudos
para esclarecer o efeito placebo,
otimizar a selegao de pacientes e ex-
plorar resultados de longo prazo po-
dem ajudar a definir melhor o papel
do ENTP para STUI pediatrico. m

1. Vaz GT, Vasconcelos MM, Oliveira EA, etal. Prev-
alence of lower urinary tract symptoms in school-
age children. Pediatr Nephrol. 2012;27(4):597-603.

2. Sayner AM, Rogers F, Tran J, et al. Transcutane-
ous tibial nerve stimulation in the management

Os resultados e téenicas para uretroplastia
submetidos a radioterapia pélvica

Bryan B. Voelzke, MD, MS
Spokane Urology, Washington

Traduzido por: Dr. Rodrigo Krebs

A estenose de uretra apos ra-
dioterapia é uma entidade com-
plexa com um amplo escopo de
sintomas associados, incluindo al-
tas taxas de incontinéncia, sintomas
do trato urinario inferior, disfuncao
sexual, dor subjetiva e disfungao
intestinal. Essa natureza multifocal
cria uma condi¢do excepcional-
mente desafiadora de tratar. Em
comparagao com lesdes uretrais

posteriores nao irradiadas, a aval-
iacao pré-cirurgica de homens com
estenose uretral poés-radiacdo re-
quer uma avaliacao mais completa.
A capacidade limitada da bexiga
secundaria a radiacgdo, cistite por
radiacao, incontinéncia urinaria de
esforco (IUE) concomitante e/ou
calcificacao distrofica da fossa pros-
tatica podem afetar negativamente
a candidatura cirargica. A estenose
de uretra irradiada pode se apre-
sentar muitos anos apds a radioter-
apia inicial com um ndmero signif-
icativo de homens em idade mais

avancada com problemas médicos
potencialmente complexos que
também podem dificultar o trat-
amento definitivo. A avaliacdo
pré-operatéria cuidadosa é funda-
mental, pois o objetivo é melhorar
a qualidade de vida apds uma pos-
sivel reconstrucao cirdrgica.
Minha avaliacao pré-operatoria
de homens com estenose de uretra
irradiada inclui uma uretrografia
retrograda e miccional. O uretro-
grama retrogrado revelara o com-
primento e a localizacao da este-
nose. A fase miccional pode ser qtil

of overactive bladder: a scoping review. Neuro-
modulation. 2022;25(8):1086-1096.

3. De Gennaro M, Capitanucci ML, Mastracci P,
et al. Percutaneous tibial nerve neuromodula-
tion is well tolerated in children and effective for
treating refractory vesical dysfunction. J Urol.
2004;171(5):1911-1913.

4. Hoebeke P, Renson C, Petillon L, et al. Percu-
taneous electrical nerve stimulation in children
with therapy resistant nonneuropathic blad-
der sphincter dysfunction: a pilot study. J Urol.
2002;168(6):2605-2608.

5. Capitanucci ML, Camanni D, Demelas F,
et al. Long-term efficacy of percutaneous tibial
nerve stimulation for different types of lower
urinary tract dysfunction in children. J Urol.
2009;182(4S):2056-2061.

6. De Wall LL, Bekker AP, Oomen L, et al. Pos-
terior tibial nerve stimulation in children with
lower urinary tract dysfunction: a mixed-meth-
ods analysis of experiences, quality of life and
treatment effect. Int J Environ Res Public Health.
2022;19(15):9062.

7. Boudaoud N, Binet A, Line A, et al. Management of
refractory overactive bladder in children by trans-
cutaneous posterior tibial nerve stimulation: a con-
trolled study. / Pediatr Urol. 2015;11(3):138.e1-138.e10.

8. Patidar N, Mittal V, Kumar M, et al. Transcu-
taneous posterior tibial nerve stimulation in pe-
diatric overactive bladder: a preliminary report.
J Pediatr Urol. 2015;11(6):351.e1-351.e6.

9. Jafarov R, Ceyhan E, Kahraman O, et al. Effi-
cacy of transcutaneous posterior tibial nerve
stimulation in children with functional voiding
disorders. Neurourol Urodyn. 2021;40(1):404-411.

10. Ghijselings L, Renson C, Van de Walle J, et al.
Clinical efficacy of transcutaneous tibial nerve
stimulation (TTNS) versus sham therapy (part I)
and TTNS versus percutaneous tibial nerve
stimulation (PTNS) (part II) on the short term in
children with the idiopathic overactive bladder
syndrome: protocol for part I of the twofold dou-
ble-blinded randomized controlled TaPaS trial.
Trials. 2021;22(1):247.

1

—_

. Lecompte JF, Hery G, Guys JM, Louis-Borrione
C. Evaluation of transcutaneous electrical pos-
terior tibial nerve stimulation for the treatment
of fecal and urinary leaks in children: prelimi-
nary results. J Pediatr Surg. 2015;50(4):630-633.

12. Barroso U Jr, Viterbo W, Bittencourt J, Farias
T, Lordélo P. Posterior tibial nerve stimulation
vs parasacral transcutaneous neuromodula-
tion for overactive bladder in children. J Urol.
2013;190(2):673-677.

em homens

para fornecer uma compreensao
basica da integridade do colo da
bexiga e do volume/saude da bex-
iga. A uretra bulbomembranosa é
o local mais comum de estenose
apos radioterapia. Um histérico
prévio de ressecgao transuretral
no colo da bexiga e/ou capacidade
limitada da bexiga deve requerer
aconselhamento pré-operatoério
adicional para explicar as expecta-
tivas apropriadas e possivelmente
opcoes alternativas de tratamento

-> Continua na pagina 26
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(ver Figura). A historia e exame de-
talhados devem se concentrar em
procedimentos urolégicos anteri-
ores, possivel recorréncia do canc-
er de prostata e objetivos do paci-
ente para tratamento potencial.

Se o paciente for um candida-
to aceitavel, recomendo um ca-
teter suprapubico com cistoscopia
anterograda antes da tentativa de
cirurgia. Se o paciente ja tiver uma
cistostomia, tentarei a cistosco-
pia via trato suprapubico no con-
sultério. A capacidade da bexiga,
a saide do tecido da bexiga e a
fossa da prostata sao examinadas.
Capacidade da bexiga <200 mlL,
cistite hemorragica e calcificacao
distrofica da prostata sao contra-in-
dicacdes absolutas em minha ex-
periéncia.

A capacidade da bexiga entre
200 e 300 mL na presenca de in-
continéncia de estresse é uma con-
traindicacdo relativa em minha
pratica, pois esses pacientes precis-
ardao de um esfincter urinario artifi-
cial ap6s uma reconstrucao uretral
potencialmente bem-sucedida. A
reducdo da complacéncia da bex-
iga secundaria a fibrose da bexiga
induzida por radiagao pode resultar
em reducao da qualidade de vida
secundaria a frequéncia/urgéncia
subjetivamente incomoda e/ou in-
continéncia de estresse persistente
pos-esfincter  urinario artificial.
Tratamentos adjuvantes para mel-
horar a complacéncia da bexiga,
como a toxina botulinica da bex-
iga, sdo menos duraveis entre ess-
es pacientes irradiados em minha
experiéncia. Como tal, geralmente
recomendarei a derivacao urinaria
em vez da reconstrucao uretral de-
finitiva nesses pacientes.

Presume-se que a incontinéncia
de estresse pos-operatoéria seja se-
cundaria a deficiéncia do esfincter
interno associada a radioterapia.
Publicamos anteriormente dados
sobre a incidéncia de incontinén-
cia de esforco entre pacientes sem
incontinéncia de esforco pré-oper-
atoria ou procedimento endoscopi-
co da prostata.! A incidéncia de

Figura. Cistouretrograma miccional de paciente
com histéria pregressa de cancer de prosta-

ta tratado por braquiterapia. Ha um defeito
transuretral visivel (seta) além de uma estenose
uretral bulbomembranosa. Antes de seu diag-
ndstico de cancer de prostata, ele foi submetido
a tratamento de prostata Rezum. Na cistoscopia
anterégrada, observou-se calcificagdo distrofica.
A reconstrucao uretral aberta definitiva seria de
alto risco para este paciente.

incontinéncia de esfor¢o de novo
apos uretroplastia posterior foi
de 33%; no entanto, 75% desses
homens com IUE de novo apre-
sentaram extensao da estenose ure-
tral bulbomembranosa irradiada
para o apice da prostata. O grau
de incontinéncia de estresse foi
subjetivamente minimo, pois ape-
nas 17% dos homens afetados (5%
da coorte total) com IUE de novo
necessitaram um esfincter urinario
artificial. Eu normalmente espero 6
meses apo6s a reconstrucao uretral
com confirmacao de um reparo
uretral estavel em 2 procedimen-
tos endoscopicos sucessivos. A
colocagdo do manguito do esfinc-
ter urinario transcorporal é comu-
mente empregada para maximizar
0 sucesso.

Embora o tratamento endoscopi-
co seja uma opgao de tratamento
para estenose uretral irradiada,
as taxas de sucesso a longo prazo
dos tratamentos endoscopicos sao
baixas.? Como tal, a reconstrucao
uretral via uretroplastia anasto-
motica posterior € preferida para
o tratamento definitivo. A analise
dos resultados da reconstrucao
pode ser desafiadora porque, his-

toricamente, sao séries menores
de centros unicos de exceléncia.
TURNS (Trauma and Urologic
Reconstructive Network of Sur-
geons) é uma rede multicéntrica
de cirurgides reconstrutivos em
varios centros académicos e nao
académicos com um esfor¢o para
fornecer resultados mais general-
izaveis no campo da reconstrucao
urologica (TURNS Research.org).
Publicamos anteriormente nossos
resultados entre 137 pacientes com
estenose uretral irradiada de 10
centros TURNS.? Pacientes com
radiacao unica e dupla foram in-
cluidos na analise. O sucesso geral
foi de 86,9%, com o aumento da
idade do paciente e o comprimen-
to da estenose apontados como fa-
tores de risco para recorréncia na
analise multivariada. A colocagao
de um retalho do musculo gracil
interposto no campo cirurgico fi-
cou a critério do médico com base
nos achados operatorios (ou seja,
grande defeito da ferida apds ex-
cisao de estenose uretral irradiada,
historia de radiacao dupla, neces-
sidade de pubectomia parcial du-
rante a reconstrucao, etc). O esfinc-
ter urinario artificial foi realizado
em 30 homens subsequentes com
5 erosOes uretrais subsequentes
(16,7%). Uma abordagem transcor-
poral durante a cirurgia do esfinc-
ter urindrio foi frequentemente uti-
lizada (83).Embora a uretroplastia
anastomotica posterior através de
uma incisao transperineal seja a
abordagem cirturgica mais comum,
outras opc¢oes cirurgicas sao pos-
siveis em pacientes selecionados.
A cirurgia transabdominal
robotica combinada com uma
possivel abordagem transperine-
al é um procedimento emergente
para homens com estenose uretral
irradiada proximal ao diafragma
geniturinario.* A cirurgia comeca
por meio de uma disseccao trans-
abdominal assistida por robo. A
uretroplastia posterior transversal
é realizada com prostatectomia
concomitante se a prostata estiver
presente. Para estenose cefélica a

um esfincter externo viavel, uma
abordagem transabdominal exclu-
sivamente robética pode poupar a
incontinéncia de estresse iatrogéni-
ca (e subsequente esfincter urinario
artificial), que € esperada apos uma
abordagem transperineal tunica
que viola o esfincter externo para
alcancar o sucesso cirurgico poten-
cial. Uma abordagem transperineal
aberta combinada pode ser utiliza-
da se persistir uma lacuna apés a
excisao do tecido irradiado entre
o colo da bexiga e a uretra distal.
Em homens com estenose uretral
irradiada na auséncia de obstrugao
uretral completa, um enxerto ven-
tral bucal suportado por um retal-
ho muscular de interposicao gracil
€ outra opgao cirurgica. Essa abor-
dagem é util se a estenose irradia-
da for longa, impedindo a excisao
tradicional e a anastomose do seg-
mento uretral impactado. O retal-
ho do musculo gracil interposto é
fixado ao enxerto ventral bucal e
necessario para auxiliar no sucesso
do enxerto no campo irradiado.’

As complicagoes urologicas ap6s
a radioterapia continuarao a ser um
problema enfrentado pelos urolo-
gistas, no entanto, existem opgoes
de reconstrucao viaveis com suces-
so notavel em pacientes adequada-
mente rastreados. O encaminham-
ento para urologistas reconstrutivos
experientes é recomendado entre
esses pacientes complexos. m

1. Chung PH, Esposito P, Wessells H, Voelzke BB.
Incidence of stress urinary incontinence after
posterior urethroplasty for radiation-induced
urethral strictures. Urology. 2018;114: 188-192.

2. Herschorn S, Elliott S, Coburn M, Wessells
H, Zinman L. SIU/ICUD Consultation on
Urethral Strictures: posterior urethral steno-
sis after treatment of prostate cancer. Urology.
2014;83(3):S59-S70.

3. Voelzke BB, Leddy LS, Myers JB, et al. Multi-in-
stitutional outcomes and associations after
excision and primary anastomosis for radio-
therapy-associated bulbomembranous urethral
stenoses following prostate cancer treatment.
Urology. 2021;152:117-122.

4. Cavallo JA, Vanni AJ, Dy GW, et al. Clinical
outcomes of a combined robotic, transabdomi-
nal, and open transperineal approach for anas-
tomotic posterior urethroplasty. J Endourol.
2021;35(9):1372-1377.

5. Palmer DA, Buckley JC, Zinman LN, Vanni AJ.
Urethroplasty for high risk, long segment ure-
thral strictures with ventral buccal mucosa graft
and gracilis muscle flap. J Urol. 2015;193(3):
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Abrindo a porta da frente digital: por que a telessaude é

vital em um mundo moderno

Lisa Finkelstein, DO
St Johns Health, Jackson Hole, Wyoming

Kara Watts, MD
Montefiore Medical Center, Bronx, New York

Traduzido por: Dr. Wilson Busato

O que é a “porta da frente dig-
ital”? Imagine passar por uma
porta e escolher por qual corre-
dor descer. Devo ir para a direita
ou para a esquerda, ou continuar
andando em linha reta? Médicos,
pacientes e membros da comu-
nidade usam a tecnologia para
tomar decisOes na area da satude
todos os dias. A telemedicina e a
telessaude sao parte integrante de
um estratégia de satude digital para
conectar pacientes e consumidores
com prestadores de cuidados de
saude. Acelerado pela pandemia
de COVID-19, abrimos esta porta
digital e entramos no mundo dos
cuidados de satde virtuais. Como
profissao, os urologistas tendem a
abragar a inovacao; nossa adogao e
esforcos continuos para defender a
telessaiide nao sao excecao.

0O 2023 AUA Advocacy Summit
foi realizado de 27 de fevereiro a
1° de mar¢co em Washington, DC,
e o tema deste ano foi “Rise and
Renew”. A experiéncia com a te-
lessaide durante a pandemia do
COVID-19 demonstrou repetida-
mente sua utilidade e sucesso em
todos os dominios de nossa profis-
sao. Com o encerramento iminen-
te de muitas emergéncia de saude
publica abandonadas que nao ape-
nas permitiram a rapida adocao da
telessaide em nosso campo, mas
também permitiram que ela pros-
perasse, € essencial que o Congres-
so entenda o impacto dessas rentin-
cias em nossas praticas.

Estamos testemunhando uma
nova revolucao digital em que a
tecnologia aumenta e, em alguns
casos, substitui os servicos de
saude legais. Agora é a hora de
estender o cenario financeiro e do
Congresso para apoiar a telessaude
permanentemente. Reunimo-nos
com os participantes do Summit de

recomendacdo para instruir o gru-

po sobre as 5 prioridades a seguir

antes de nos encontrarmos com 0s

legisladores:

1. Elimine a exigéncia do local de
origem

2. Paridade de pagamento

3. Suporte continuo apenas para
audio

4. Papel da supervisao virtual

5. Licenga interestadual

Eliminar a exigéncia do
local de origem

Originalmente, a telemedicina
foi desenvolvida com o objetivo de
expandir a prestacdo de cuidados
de saude para atingir individuos
em areas rurais. Os pacientes eram
obrigados a “participar” de uma
visita virtual de um “local de ori-
gem” — uma clinica médica rural
designada com acesso de banda
larga adequado e uma plataforma
compativel com HIPAA (Health
Insurance Portability and Account-
ability Act) para usar audio e video
sincronicos. O meédico consultor,
por sua vez, participa em “local dis-
tante”. As excecoes em andamento
durante a pandemia do COVID-19
permitem que os pacientes partic-
ipem de encontros de telessaude
de qualquer local, incluindo seu
proprio domicilio. Essa excegao
expandiu significativamente o al-
cance da telemedicina e facilitou o
acesso para muitos pacientes, am-
pliando, por sua vez, a prestacao de
cuidados de saide a pacientes em
todos os locais.

Paridade de pagamento

A utilizacao continua da teles-
saide por urologistas depende
de um reembolso equitativo. Em
um pais com uma escassez con-
tinua de urologistas praticantes,
nossa experiéncia é solicitada e
nosso tempo é valioso. A pesqui-
sa e a experiéncia demonstraram
que a integracao bem-sucedida da
telessaide na pratica requer um
sistema e um fluxo de trabalho

“A utilizacao
continua da
telessaude por
urologistas depende
de um reembolso
equitativo. Em
um paifs com uma
escassez continua
de urologistas
praticantes, nossa
experiéncia é
procurada e nosso
tempo é valioso.
A pesquisa e

a experiéncia
demonstraram
que 0 sucesso a
integracao da
telessaide em uma
préatica requer

um sistema e um
fluxo de trabalho
modificados em
comparacao com
0s encontros
pessoais.”

modificados em comparagao com
os encontros presenciais. A al-
fabetizacao digital e o acesso a
dispositivos contendo banda larga
variam de paciente para paciente.
Agendar e preparar um paciente
para uma visita virtual requer uma
equipe dedicada e treinada, uma
plataforma compativel com HI-
PAA, equipamento audiovisual e
possivelmente TI (tecnologia da
informacao) ou outra equipe trein-
ada para garantir que tudo corra
bem. Ao mesmo tempo, a maioria
dos urologistas também mantém
seu(s) escritorio(s) “tijolo e arga-
massa” para apoiar o atendimen-
to pessoal. Se os urologistas nao
forem totalmente reembolsados
e compativeis com os cuidados
médicos prestados, muitos urol-
ogistas terdo dificuldade em con-
tinuar a oferecer essa opgao a seus
pacientes.

N.T.: “Tijolo e argamassa” refer-
em-se a um negocio tradicional que
possui uma loja fisica.

Suporte continuo apenas
para audio

Essa pergunta tem sido destaca-
da por todas as especialidades
médicas. A exclusao digital € mui-
to real, dependendo das barreiras
individuais dos pacientes. Acesso
de banda larga confiavel, alfabet-
izacao digital, idade e determi-
nantes sociais da saide, todos de-
sempenham um papel importante
para saber se um paciente pode ou
ndo se envolver com sucesso em
uma visita de video. Além desses
desafios, numerosos estudos de
pesquisa comparando visitas de
audio com a de video demonstr-
aram satisfacdo equivalente entre
pacientes e urologistas. O reem-
bolso continuo para visitas ape-
nas de audio continuara a apoiar
o crescimento da telessaide em
NnOSsoO campo.

-> Continua na pagina 28
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Papel da supervisao
virtual

A supervisao virtual de estagiari-
os ou profissionais médicos esta
ocorrendo cada vez mais, partic-
ularmente no que se refere ao en-
sino de estudantes de medicina,
residentes e enfermeiras. Em varias
areas, principalmente em regides
rurais, que carecem de cuidados
primarios e médicos especializa-
dos, esse conceito ja foi integrado
aos sistemas de saude. Continuar

a reembolsar médicos para super-
visdo remota e, por sua vez, ex-
pandir a prestacao de cuidados de
saide para areas rurais nao € ape-
nas uma visdo de futuro, mas tam-
bém essencial.

Licenca interestadual

Todos nés temos pacientes que
desejam continuar seus cuidados
urologicos se se mudarem ou, talvez,
passarem férias em um estado dif-
erente. Tanto os médicos quanto os

pacientes se beneficiariam de uma
liberacao permanente aos requisit-
os de licenciamento interestadual.
O Pacto de Licenciamento Médico
Interestadual foi criado para ajudar
no licenciamento multiestado, mas
nao provou ser uma solucao eficaz.
Cada estado tem seus proprios req-
uisitos e protegOes para os pacientes
e, por sua vez, os médicos enfren-
tarao pesadas taxas de licenciamen-
to estadual e encargos para for-
necer telessaude além das fronteiras
estaduais assim que a restricao ter-

minar. Pedimos ao Congresso que
desenvolvesse uma solucao mais
eficaz para facilitar a prestacao vir-
tual de cuidados de saude em todos
os estados e continuar a fornecer
melhor acesso aos cuidados de
saide em geral.

Concluimos nossa palestra com
uma mensagem de despedida: Be a
Telehealth Champion. Abra a porta da
frente digital e ajude a desenvolver
uma estratégia para envolver seus
pacientes em cuidados urolégicos
inovadores m
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Escassez Internacional de Iohexol: Meios de Contraste
Alternativos e Procedimentos Radiologicos Para o

Urologista
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Lardieri G, Kennady EH, Yea-
man C, Schenkman N. Interna-
tional iohexol shortage: alterna-
tive contrast agents and imaging
procedures for the urologist. Urol
Pract. 2023;10(3):270-277.

Necessidade e
Importancia do Estudo

A falta de contraste recente in-
ternacionalmente relacionada aos
casos de COVID-19 afetou grande-
mente a pratica urolégica, que de-
pende muito do contraste para es-
tudos de imagem e procedimentos.
Estudos anteriores descreveram o
uso alternativo de meios de con-
traste, exames radiolégicos alterna-
tivos, e estratégias para menor uso
de contraste no cuidado urolégico.
Nos realizamos uma revisao destes

estudos e desenvolver uma ferra-
menta que sirva como guia para a
pratica urolégica na situacao atual,
e em qualquer futura escassez de
contraste iodado.

0 gue nds encontramos

Antigos agentes de contraste
como ioxaglato e diatrizoato po-
dem substituir iohexol para im-
agens que necessitem do uso in-
travascular e ou intraluminal em
pacientes sem insuficiéncia renal.
Contrastes a base de gadolinio
como o Gadavist podem ser us-
ados de modo intraluminal para
procedimentos e diagnosticos. Im-
agens e procedimentos alternativos
incluem pielografia utilizando ar
como contraste, ultrassonograﬁa
com contraste, urograﬁa excretora,
e urotomografia com tubo de baixa
voltagem (ver tabela). Estratégias
para economia de iohexol incluem
diminuicao da dose de contraste e
uso de dispositivos que gerencem
a dose de contraste para melhor
aproveitamento dos frascos.

Limitacoes

A revisao é limitada a literatura
existente e nao foi realizada siste-
maticamente.

Tabela. Estratégias alternativas para uso de contraste intraluminal

Uretrocistografia

retrégrada ultrassonografia (casos nao
relacionados a trauma)
Cistografia/ Urodinamica sem videocis-

videourodinamica tografia

Pielografia retrégrada

Acesso renal percutaneo

Uretrografia por rnm ou

Visualizacdo direta,
ultrassonografia ou retroperc

“Estratégias para
economia de
iohexol incluem
diminuicao da dose
de contraste e uso
de dispositivos
gue oerencem a

ose de contraste
para melhor
aproveitamento dos
frascos.”

Contraste a base de gadolinio
ou outro meio de contraste
iodado.

Contraste a base de gadolinio
ou outro meio de contraste
iodado.

Contraste a base de gadolinio
ou outro meio de contraste
iodado.

Contraste a base de gadolinio
ou outro meio de contraste
iodado, ar.

Interpretacao para
Cuidados Clinicos

A escassez de contraste gera-
da devido a COVID-19 causou
sérias dificuldades para os cuida-
dos urologicos internacionalmente,
levando ao atraso para realizagao
de estudos contrastados e proced-
imentos urologicos. Esta revisao
deve ser utilizada por urologistas
para atenuar os efeitos duradouros
da situacao atual. m
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