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Temos o prazer de anunciar o
proximo Congresso Anual da AUA
em Chicago, que promete ser um
evento como nenhum outro. O en-
contro deste ano apresentard um
empolgante programa cientifico
que mostra os mais recentes desen-
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volvimentos e pesquisas em onco-
logia genito-urinaria, reconstrucao,
pediatria, endourologia, saide
do homem, novas tecnologias e
questdes importantes em diversi-
dade, igualdade e inclusao.

A Reuniao Anual da AUA é
sempre um evento ansiosamente
aguardado por urologistas de todo
o mundo, e o programa deste ano
promete ser um dos mais emocio-
nantes até agora. Com uma pro-
gramacao de palestrantes e apre-
sentadores ilustres, os participantes
terao a oportunidade de ouvir so-
bre os ultimos avangos e pesquisas
de ponta em varios campos.

Um dos destaques do encontro
serao as sessoes focadas em onco-
logia genito-rinaria, que abordarao
uma ampla gama de topicos, incluin-
do os ultimos avangos em diagnosti-
co, tratamento e prevencao de canc-
er de prostata, bexiga, rim e testiculo.
As sessoes sobre reconstrucao apre-
sentardao discussoes sobre mnovas
técnicas e abordagens para melhorar

os resultados em pacientes com re-
construgao do trato urinario, bem
como os ultimos desenvolvimentos
no tratamento da disfuncao erétil.

A reuniao também contara com
sessOes importantes sobre urolo-
gia pediatrica, com apresentagoes
sobre os dltimos avangos no diag-
noéstico e tratamento de condigoes
urolégicas pediatricas. Além disso,
os participantes terdo a oportuni-
dade de aprender sobre novas tec-
nologias, incluindo cirurgia roboti-
ca e outras abordagens inovadoras
para cuidados urolégicos.

A BPUP, Brazilian Portuguese
Urology Program, terd um pro-
grama abrangente com importantes
moderadores Brasileiros que irao
abordar importantes discussoes so-
bre diferencas de solugdes e prati-
cas clinicas em relacdo a certos
problemas urolégicos.

O presidente da SBU, Dr. Alfre-
do Canalini sera homenageado pela
colaboragao proxima com a AUA, e
o Dr. Luciano A. Favorito ira apre-

sentar a importancia do Internacio-
nal Brazilian Journal of Urology.

Por fim, a Reuniao Anual da
AUA discutira questoes impor-
tantes sobre diversidade, igualdade
e inclusdo, com foco na melhoria
do acesso aos cuidados e na pro-
mocao da diversidade na forca de
trabalho urologica. Essa sera uma
discussao crucial, pois trabalhamos
para abordar as disparidades que
existem na area da saude e garantir
que todos os pacientes recebam o
melhor atendimento possivel.

Em conclusao, a Reuniao Anual
da AUA em Chicago promete ser
um evento emocionante e informa-
tivo que nenhum urologista deve
perder. Com uma ampla gama de
topicos e apresentadores ilustres, os
participantes terao a oportunidade
de conhecer os ultimos desenvolvi-
mentos e avangos da urologia, bem
como participar de importantes
discussoes sobre diversidade, igual-
dade e inclusdo. Estamos ansiosos
para vé-lo lal m
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Nao ha consenso sobre como
definir uma uretroplastia bem-suce-
dida. O objetivo dos urologistas
reconstrutores académicos é ser
objetivo e orientado por dados na
abordagem da estenose de uretra.
No entanto, esse esforco por mais

objetividade pode ser contrario ao
cuidado centrado no paciente. No
passado, a uretroplastia era con-
siderada um sucesso se o paciente
nunca precisasse de retratamen-
to de sua estenose.! As limitagoes
dessa definicdo incluem (1) nao
contabilizar pacientes que nao po-
dem pagar mais pelos cuidados ou
procurar atendimento de acom-
panhamento em outro lugar e (2)
cirurgioes com diferentes limiares
para reoperacao. Devido ao desejo
de aumentar o rigor académico de
nossa definicao de sucesso apds a
uretroplastia, houve um movimen-

to em direc@o ao uso de defini¢des
alternativas e objetivas de sucesso.
Estes incluem a presenca de uma
forte forca de jato, auséncia de
recorréncia na cistoscopia e aus-
éncia de sintomas miccionais em
questionarios validados.? Infeliz-
mente, essa variedade de desfechos
relatados na literatura dificulta a
comparacao das taxas de sucesso
entre os estudos.

Portanto, precisamos chegar a
um acordo universal sobre quais re-
sultados usar para definir o sucesso

-> Continua na pagina 2
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apos a uretroplastia. Até que o faca-
mos, lutaremos para progredir no
campo da gestao de restricoes. Em
nosso estudo, procuramos avaliar
o sucesso da uretroplastia anterior
com base em diferentes defini¢ces
de sucesso em uma unica coorte.
Usando o banco de dados multi-in-
stitucional do “Trauma and Uro-
logic Reconstructive Network of
Surgeons”, avaliamos o sucesso
com base em 5 defini¢des separa-
das de falha de uretroplastia. Estes
incluiram: (1) recebimento de retrat-
amento de estenose, (2) recorréncia
anatdmica na cistoscopia flexivel, (3)
taxa de fluxo maximo de <15 mL/s,
(4) recorréncia sintomatica usando
questionarios validados e (5) falha
em qualquer uma das defini¢oes aci-
ma. Esses grupos sao referidos como
“retratamento”, “cistoscopia”, “uro-
fluxo”, “questionario” e “qualquer
falha”. Incluimos 712 homens em
nossa analise que haviam sido sub-
metidos a uma uretroplastia anterior
em estagio Unico pela primeira vez
e completaram todo o acompanha-
mento recomendado. Descobrimos
que o sucesso apos a uretroplastia
mudou drasticamente simplesmente
mudando a forma como o sucesso é
definido. Especificamente, as prob-
abilidades de sucesso estimadas
em 1 e 5 anos, da mais alta para a
mais baixa, foram 94% e 75% para
retratamento, 88% e 71% para cis-
toscopia, 84% e 58% para urofluxo-
metria, 67% e 37% para questionario
e 57% e 23% para qualquer falha
(P<0,001; ver Figura).

Nossos dados mostram uma vari-
abilidade acentuada nas taxas de
sucesso com base na medida de
resultado usada, e isso represen-
ta o problema que enfrentamos ao
comparar os resultados entre os es-
tudos na literatura. Isso levanta a
questao de saber se ha mérito em
desenvolver uma definicao baseada
em pesquisa de sucesso apds uretro-
plastia. Isso pode ser comparado a
definicao da ‘American Society for
Radiation Oncology’ para recor-
réncia bioquimica apés radioter-
apia para cancer de prostata, que
nao pretende ser um valor limite
para o inicio do tratamento. Em vez
disso, é uma definicao de pesquisa
para padronizar ensaios clinicos.?
Da mesma forma, uma definicao

baseada em pesquisa de sucesso
da uretroplastia pode ser diferente
do sucesso clinico, mas é essencial
para ensaios clinicos e comparagoes
multi-institucionais.

Usar a definicao de “retratamen-
to” apds a uretroplastia seria um
resultado centrado no paciente
porque nao requer testes invasivos
ou acompanhamento oneroso.
No entanto, as limitacdes dessa
definicio (conforme declarado
anteriormente) e a falta de obje-
tividade a tornam uma medida de
resultado abaixo do ideal como
uma definicao de sucesso basea-
da em pesquisa. Por outro lado,
a “cistoscopia” é uma excelente
opcao para uma definicao de
sucesso objetiva, reproduzivel e
baseada em pesquisa. No entanto,
nao é uma boa ferramenta para
medir o sucesso clinico porque é
caro, invasivo e apenas 50% a 65%
dos homens aderem a cistoscopia
poOs-operatoria*’.

Além disso, a cistoscopia tende
a superestimar as falhas, pois 35%
a 42% dos homens com recorrén-
cia anatOmica na cistoscopia sdo
assintomaticos.**” Como tal, a cis-
toscopia pode nao ser ideal para
uma definicao de sucesso clinica ou
baseada em pesquisa. A urofluxome-
tria é rapida, barata e nao invasiva,
além de fornecer dados objetivos
no pos-operatorio. Este teste pode,
no entanto, ser confundido por dis-
funcao da bexiga, aumento da prosta-
ta, inflamacao uretral e volume da
bexiga.* Por fim, os “questionarios”
representam a medida mais centrada
no paciente para definir uma uret-
roplastia bem-sucedida. No entanto,
como mencionado anteriormente,
os homens podem desenvolver uma
recorréncia assintomatica que passar-
ia despercebida usando questionari-
os baseados em sintomas. Além dis-
so, os homens podem relatar fluxo
fraco nao atribuivel a uma recorrén-
cia de estenose, o que é sugerido por
nossos dados mostrando que as taxas
de sucesso por questionarios foram
menores do que a cistoscopia em 1
e 5 anos.

Este estudo nao teve a intencao
de ditar qual deveria ser a defini¢ao
de sucesso apos uretroplastia. Nos-
so objetivo era fornecer uma com-
paragdo justa das taxas de sucesso
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Figura. Estimativas de sucesso de Kaplan-Meier apds uretroplastia usando 5 defini¢des separadas

de sucesso.

“Como um grupo,
os urologistas
podem escolher um
ou varios desses
resultados para
ser a definicao
clinica universal
e/ou baseada
em pesquisa de
uretroplastia bem-
sucedida no futuro.
Essa linguagem
comum certamente
promoveria
comparacoes multi-
institucionais e
meta-andlises
com o objetivo
de otimizar o
tratamento da
estenose uretral.”

em um unico grupo de homens
usando as definicoes atualmente
disponiveis. Como um grupo, os
urologistas podem escolher um
ou varios desses resultados para
ser a definicao clinica universal e/
ou baseada em pesquisa de uret-
roplastia bem-sucedida no futuro.
Essa linguagem comum certamente
promoveria comparagdes multi-in-
stitucionais e meta-analises com

o objetivo de otimizar o gerencia-
mento da estenose uretral.
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Necessidade e importan-
Cia do estudo

A cistite intersticial/sindrome da
bexiga dolorosa (CI/SBD) costuma
ser subdiagnosticada ou mal diag-
nosticada devido a sobreposicao
de sintomas com outras condic¢oes
de dor pélvica (ODP), como pros-
tatite cronica, infeccoes do trato
urinario, endometriose e vulvod-
inia. Os sintomas de CI/SBD sao
incrivelmente deletérios, e pesqui-
sas anteriores mostram que certos
alimentos e bebidas podem piorar
os sintomas em pacientes seleciona-
dos. Procuramos analisar a magni-
tude pela qual os alimentos afetam

Tabela. Resultados de sensibilidade alimentar estratificados por coorte

Cl/SBD
(N=266)

Relataram que certos alimentos e/ou bebidas pioram

os sintomas vesicais. N (%).
Nao
Sim

Nao sabe/informacao indisponivel

Se os alimentos pioram os sintomas vesicais, eles ..., N (%)

Pioram a frequéncia urinaria
Pioram a urgéncia urinaria

Pioram a dor vesical

Tem, pelo menos, uma sensibilidade alimentar, N (%)

Numero de sensibilidades
Média (DP)
Mediana
Q1, Q3
Sensibilidade a (grupos alimentares) ..., N (%)
Alimentos citricos (frutas e sucos)
Alimentos apimentados
Alcool
Bebidas com cafeina

Bebidas sem cafeina

Abbreviations: IC/BPS, interstitial cystitis/bladder pain syndrome; Q, quartile; SD, standard deviation.

ay*test.
bKruskal-Wallis test.

a CI/SBD quando comparados
ao ODP e coortes saudaveis (con-
troles). Acrescentamos novidade a
nossa avalia¢ao, incluindo uma pro-
porcao de quase 50:50 de homens
e mulheres e uma propor¢ao maior
de minorias raciais do que qualquer
outro estudo de pesquisa dietética
anterior sobre CI/SBD.

O que encontramos

Pacientes com CI/SBD sao sig-
nificativamente mais sensiveis a
comestiveis do que aqueles com
outras condicdes de dor pélvica
e pessoas saudaveis (ver Tabe-
la), incluindo maior gravidade
dos sintomas e um maior nimero
de sensibilidades presentes. Nao
houve diferencas por género, e

(N=68)
41 (15) 27 (40)
160 (60) 16 (24)
65 (24) 25 (37)
122 (46) 12 (18)
107 (40) 9(13)
120 (45) 3(4)
185 (70) 25 (37)
7.2 (8.1) 1.9 (3.3)
5.0 0.0
0.0, 12.0 0.0, 3.0
110 (41) 7(10)
94 (35) 6(9)
103 (39) 12 (18)
143 (54) 19 (28)
94 (35) 11(16)

vimos apenas uma leve tendén-
cia de maior sensibilidade aos
alimentos em negros do que em
brancos.

Limitagoes

Uma limitacao € o relato de sinto-
mas em controles saudaveis. Pode ha-
ver viés, uma vez que o questionario
€ destinado a pacientes com sintomas
de dor vesical, o que os controles
saudaveis presumivelmente nao es-
tao sentindo. Outra limitacao deste
questionario é que ele captura as re-
spostas dos participantes em uma es-
cala Likert, em oposi¢ao a uma esca-
la moével de gravidade dos sintomas.
Também nao tinhamos poder estatisti-
co para mostrar possiveis diferencas
relacionadas a raca na sensibilidade

Outras sindromes

de dor pélvica

Individuos saudaveis
(grupo controle)

N=91
<.001*
37 (41)
19 (21)
35(38)
15 (16) <.001®
9(10) <.001®
3(3) <.001®
29 (32) <.001®
<.001®
2.1(4.2)
0.0
0.0,2.0
8(9) <.001®
6 (7) <.001*
18 (20) <.001=
25(27) <.001*
19 (21) .001®

alimentar. E possivel que, com taman-
hos amostrais maiores, alguns dos
efeitos aqui observados tenham alca-
ncado significancia estatistica.

Interpretacao para

Atendimento ao Paciente

Pacientes com CI/SBD apre-
sentaram sintomas urinarios sig-
nificativos relacionados a dieta em
comparagao com ODP e coortes de
controle saudaveis. Sugerimos que
a presenca de sensibilidades pode
ser indicativa de CI/SBD. A aval-
iacao da sensibilidade alimentar uti-
lizada neste estudo é uma ferramen-
ta de facil implementacao que pode
ser incluida na avaliacdao clinica
inicial de pacientes com suspeita de
CI/SBD.m
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Necessidade e Importancia
do Estudo

Cistite intersticial/ Sindrome da
bexiga dolorosa (CI/SBD) causa
significativamente redugao na qual-

idade de vida relacionada a saude.
Além disso, um subconjunto de pa-
cientes com CI/SBD sofrem de sin-
dromes associadas nao urolégicas
(NUAS), como como sindrome da
fadiga, enxaquecas e fibromialgia,
resultando em pior qualidade de
vida. Estudos qualitativos anteriores
de mulheres recrutadas em centros
de especialidade efeitos da CI/SBD
sao identificados sobre sono, satde
mental, saiude fisica e sexual. No en-
tanto, esses estudos tém focado em
pacientes com acesso ao cuidado.
Este estudo teve como objetivo cap-
tar experiéncia das mulheres com
CI/SBD usando etnografia digital,
um inovador método de analise
anonima de discussoes on-line.

Oque Encontramos

O processo de extracao de da-
dos, identificou 6.842 postagens
de 3.902 usuarios online. Analise
usando codificacao indutiva e uma
Alocacao Latente de Dirichlet, o
processo de modelagem de t6pico
identificou 6 categorias tematicas
representadas em um modelo con-
ceitual (ver Figura). A Alocagdo
Latente de Dirichlet descobertas
validou a debilitante natureza de
NUAS concomitante, que nao foi
capturado em estudos qualitativos
prévios. Foruns online permitiu que
os pacientes compartilhassem infor-
magoes como o uso de homeopatia
apesar do baixo suporte clinico evi-

comorbidades

Engajamento online
I o d T da comunidade
Percepgdo de == mpacto da
estimulos e etiologia <: CI/SBD na
+ HRQOL —
Medicina
g alternativa e
" autogerenciamento

Experiéncia do
paciente com
tratamento padrao

Figura. Relagdes entre categorias tematicas. HRQOL, indicador de qualidade de vida relacionada a
saude; CI/SBD, cistite intersticial/sindrome da bexiga dolorosa

déncia. Houve significantes lacunas
de conhecimento identificadas. Por
exemplo, os critérios de diagndstico
para CI/SBD foi frequentemente
debatido.

LimitagOes

Devido a analise de postagens
anonimas, informacdes on-line de
dados demograficos dos usuarios nao
estavam disponiveis e a precisao dos
diagnosticos de CI/SBD nao foram
de certeza. As descobertas sao limit-
adas pelo nivel de engajamento dos
participantes do férum e as postagens
revisadas podem ser mais representa-
tivas de pacientes com sintomas mais
graves ou aqueles insatisfeitos com

seus cuidados médicos.

Interpretagao para o

Cuidado do Paciente

Apesar do CI/SBD  estar
disponivel no guideline da Associacao
Americana de Urologia, a opcoes de
orientacao, diagnostico e tratamento
sao confusas para os pacientes com
CI/SBD. Os féruns online sao ampla-
mente utilizados por mulheres com
CI/SBD para complementar lacunas
do conhecimento e fornecer apoio
emocional. Identificacao de pacientes
com NUAS concomitante pode nos
ajudar a adotar uma abordagem mais
sistémica para gerenciamento de sin-
tomas e crises. @

Neuromodulacao para Disfuncao Neurogénica do Trato
Urinario Inferior: revisao das ultimas evidéncias

Marcio A. Averbeck, MD, MSc, PhD,
TiSBU
Moinhos de Vento Hospital, Porto Alegre, Brazil

Traduzido por: Dr. Felipe Arakaki
Gushiken

Neuromodulagao sacral (NMS)
€ a terceira opcao estabelecida
para o tratamento da disfun¢ao do
trato urindrio inferior idiopatico
em pacientes que apresentaram

refratariedade ao tratamento con-
servador, seja por terapia com-
portamental ou farmacolégica'. A
maioria dos estudos tem focado
o papel da NMS como via mini-

mamente invasiva no tratamento
dos pacientes com Bexiga Hiper-
ativa Idiopatica (BHI), retencao

-> Continua na pagina 5
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urinaria crénica nao obstrutiva
e dor pélvica cronica. No entan-
to, ha um aumento de evidéncias
cientificas que sustentam o uso
de NMS para pacientes adultos
com Disfuncao do Trato Urinario
Inferior Neurogénica (DTUIN).
De acordo com a Sociedade In-
ternacional de Continéncia (ICS),
Bexiga Hiperativa Neurogénica
é caracterizada por urgéncia com
ou sem urge-incontinéncia, usual-
mente associada ao aumento na
frequéncia miccional ao longo

“A Bexiga
Hiperativa
Neurogénica é
uma apresentacao
comum em
pacientes com
inimeras doencas
neurolégicas,
incluindo lesoes do
sistema nervoso
central (acidente
vascular encefalico,
doenca de
Parkinson, tumores
de sistema nervoso
central, etc) e
lesoes da medula
espinhal.”

do dia e nocturia na presenga
de distirbio neurolégico clinica-
mente relevante e ao menos sen-
sacdo minimamente preservada.’
A Bexiga Hiperativa Neurogénica
€ uma apresentacdo comum em
pacientes com inimeras doencas
neurolégicas, incluindo lesées do
sistema nervoso central (aciden-
te vascular encefalico, doenca de
Parkinson, tumores de sistema
nervoso central, etc) e lesoes da
medula espinhal. Estudos utili-
zando o NMS para pacientes com
doengas neurolégicas em geral
seguem os mesmo critérios uti-
lizados para pacientes com Dis-
funcao do Trato Urinario Inferior
Idiopatico.? Este artigo discute 2
estudos recentemente publicados

relacionados a NMS em pacien-
tes neurolégicos.

Van Ophoven et al realizaram
revisao sistematica com metanalise
de estudos relacionados a segu-
ranca e efetividade da NMS em
pacientes com DTUIN ( consider-
ados aqueles com Hiperatividade
Detrusora Neurogénica, Retencao
Urinaria Nao-Obstrutiva ou a
combinacdo de ambos)’. Quaren-
ta e sete estudos foram incluidos
com revisao sistematica da literatu-
ra. Vinte e um estudos compostos
pelo total de 887 pacientes sub-
metidos a NMS foram incluidos
na metanalise. A taxa agrupada de
sucesso da neuroestimulacao sacral
foi de 66.2% (IC 95%: 56.9 — 74.4).
As taxas de sucesso apresentaram
grande variacdo dependendo das
condi¢des neuroldgicas. Vinte
e quatro estudos com o total de
428 pacientes foram incluidos na
metanalise com NMS permanente.
A taxa de sucesso agrupada com
o uso permanente de NMS foi de
84.2% (IC 95% : 77.8 — 89.0). Entre
os estudos identificados, os eventos
adversos mais incidentes foram a
perda de efetividade, infeccao, dor
no sitio cirurgico do implante e mi-
gracao do dispositivo com taxas de
eventos adversos de 4.7%, 3.6%,
3.2% e 3.2%, respectivamente. Ess-
es resultados sdo consistentes com
a metanalise publicada por Kessler
et al in 2010°, que demonstrou a
taxa de sucesso agrupado de 68%
na fase de teste e 92% com o im-
plante permanente do neuromod-
ulador sacral com o seguimento
médio de 26 meses.

Liechti et al publicou recente-
mente um estudo duplo cego, con-
trolado e multicéntrico que incluiu
pacientes com DTUIN em 4 centros
sui¢os.® Os pacientes submetidos a
NMS com posicionamento do dis-
positivo no forame sacral S3 ( rara-
mente no S4). O neuroestimulador
foi implantado com realizacao de
estimulos permanentes apenas em
pacientes que apresentaram 50%
ou mais de melhora nas variaveis
do diario miccional nos parametros
avaliados (fase de teste com suces-
so). Durante 2 meses a neuromod-
ulacao foi otimizada utilizando es-
timulos subsensoriais com ajustes
individuais dos parametros. Apos,
foi realizada a randomizagao na

“A taxa de sucesso
agrupada com o
uso permanente

de NMS foi de
84.2% (IC 95%
: 77.8-89.0).
Entre os estudos
identificados, os
eventos adversos
mais incidentes
foram a perda
de efetividade,
infeccao, dor no
sitio cirurgico

do implante e
migracao do
dispositivo com
taxas de eventos
adversos de
4.7% , 3.6%,
3.2% e 3.2%,
respectivamente.”

razao de 1:1 entre os grupos, com a
manutenc¢do no modo ativo do neu-
roestimulador ( NMS ON) ou al-
teragao para o modo inativo (NMS
off), seguido de acompanhamento
pelo periodo de 2 meses e subse-
quente reavaliacdo neurourologi-
ca. Dos 124 pacientes submetidos
a fase de teste com NMS, 65 (52%)
foram classificados como responde-
dores a terapia. Destes, 60 pacientes
foram alocados aleatoriamente no
grupo intervencao. Apo6s 2 meses
da intervencao, o grupo NMS ON
demonstrou taxa de sucesso de
76%. No grupo NMS OFF, 42%
dos pacientes demonstraram efeitos
sustentados apesar dos dispositivos
terem sido desligados apds 2 meses
(OR 4.35; IC 95% 1.43 - 13.21,
p 0.009). Este artigo pode ser con-
siderado o primeiro estudo bem de-
senhado aleatério, controlado que
demonstrou a efetividade do trat-
amento com NMS que corrigiu a
DTUIN refrataria no curto periodo
em pacientes bem selecionados. A
estimulagao subsensorial permitiu
o desligamento do neuroestimulador

implantavel do grupo controle sem
comprometer o cegamento do estu-
do. Além disso, este estudo nao de-
tectou efeitos transitorios notaveis (
> 2 meses) ,corroborando com a tese
de necessitar manter o estimulo con-
tinuo nos pacientes com neuropatias.
A heterogeneidade da populacgao de
pacientes com doencas neurologicas,
que impediu a analise por doenca,
foi o maior limitante desse ensaio
clinico.

Apesar da NMS ser um trata-
mento promissor para o trata-
mento de pacientes com neuropa-
tias, a maioria dos estudos com
o uso da NMS para DTUIN sao
baseados em pequenas amostras
e populagao heterogénea, a qual
apresenta informacdes incom-
pletas quanto a severidade do
acometimento neurolégico, aus-
éncia de critérios padronizados
utilizados para avaliagdo duran-
te o seguimento e quais foram os
determinantes para considerar o
sucesso no tratamento. Por outro
lado, a necessidade de realizacao
de exames de imagem do sistema
nervoso central em pacientes sele-
cionados para o implante da neu-
romodulagao sacral representou a
maior barreira para disseminacao
desse método de tratamento. Os
desenvolvimentos recentes de dis-
positivos recarregaveis e com-
pativeis com a ressondncia mag-
nética de corpo inteiro podem
permitir estudos mais fidedignos
e melhorar o nivel de evidéncia
num futuro préximo. m

1. Rios LA, Averbeck MA, Franca W, Sacomani CA,
Almeida FG, Gomes CM. Initial experience with
sacral neuromodulation for the treatment of lower
urinary tract dysfunction in Brazil. Int BrazJ Urol.
2016;42(2):312-320.

2. Gajewski]B, Schurch B, Hamid R, et al. An Inter-
national Continence Society (ICS) report on the
terminology for adult neurogenic lower urinary
tract dysfunction (ANLUTD). Neurourol Urodyn.
2018;37(3):1152-1161.

3. Averbeck MA, Moreno-Palacios J, Aparicio A. Is
there a role for sacral neuromodulation in patients
with neurogenic lower urinary tract dysfunction?
Int Braz ] Urol. 2020;46(6):891-901.

4. van Ophoven A, Engelberg S, Lilley H, Sievert
KD. Systematic literature review and meta-anal-
ysis of sacral neuromodulation (SNM) in patients
with neurogenic lower urinary tract dysfunction
(nLUTD): over 20 years’ experience and future
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5. Kessler TM, La Framboise D, Trelle S, et al. Sacral
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ta-analysis. Eur Urol. 2010;58(6):865-874.
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neuromodulation for neurogenic lower urinary tract
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A béncao e a maldi¢cao do cancer
de testiculo sao a taxa de cura quase
uniforme, justaposta aos efeitos ad-
versos de longo prazo causados
por qualquer intervencao que esses
jovens sobreviventes do cancer de-
vem lidar pelo resto de suas vidas.
Embora seja “simples” realizar uma
orquiectomia, obter o estadiamento
e, em seguida, oferecer observacao,
terapia adjuvante, terapia locorre-
gional (linfadenectomia retroper-
itoneal [LD] ou radioterapia), ou
terapia sistémica baseada em pla-
tina, existem muitas oportunidades
para otimizar a assisténcia ao paci-
ente e reduzir a morbidade relacio-
nada ao tratamento. Destacamos
momentos na jornada do tratamen-
to do cancer de testiculo e no es-
pectro da doenga que podem ser
subestimados. Essas consideracoes
pontuais garantem a abordagem
das preocupacoes de nossos paci-
entes e também minimizar o super-
tratamento e o subtratamento.

O impacto socioeconémico e psi-
coldgico de um diagnéstico de canc-
er e da orquiectomia em um jovem
nao pode ser minimizado.! Esses
jovens experimentam taxas signif-
icativas de ansiedade, depressao e
toxicidade financeira devido o diag-
nostico de cancer e seus cuidados.
Cabe a nos realizar um acolhimen-
to psicossocial adequado e fornecer
servicos de apoio pertinentes. Além
disso, a historia e o exame fisico
devem rastrear sintomas e sinais
de hipogonadismo, ansiedade e
depressao.? Antes de realizar a or-
quiectomia, deve-se discutir banco
de esperma e protese testicular, o
que pode atenuar as preocupacgoes
com a fertilidade e as alteragdes da
imagem corporal.?

Em pacientes com doenga esta-
dio I, é fundamental seguir os mar-
cadores tumorais séricos até o nadir

para um estadiamento preciso.
Deixar de fazer isso pode classi-
ficar erroneamente um paciente
como portador de doenca sistémi-
ca oculta e levar a quimioterapia
desnecessaria. Além disso, niveis
baixos/estaveis de alfa-fetoproteina
e gonadotrofina corionica humana
podem ser observados em causas
nao oncoloégicas, e 0 aumento deve
ser confirmado antes do inicio da
terapia sistémica. Embora todas as
opgoes devam ser discutidas como
parte do processo de decisao com-
partilhada, a opc¢do predominan-
temente preferida de tratamento
em seminoma e ndo seminoma no
estadio I é a observagao. Desde
1981, o Hospital Princess Margaret
recomenda a vigilancia ativa para
todos os tumores em estadio 1.}
Com base nessa experiéncia, a taxa
de recidiva é de 28%, com tempo
médio de recidiva de 7 meses.® A
sobrevida cancer-especifica estima-
daem 5 anos é de 98%- 99%.3 Uma
excecao importante € para paci-
entes com malignidade somati-
ca secundaria em estadio I, que
devem ser direcionados para LR
primaria. Em pacientes com sem-
inoma, a vigilancia com ressonan-
cia magnética deve ser consid-
erada para minimizar a exposi¢ao
a radiacao ionizante. O recente
estudo de fase III TRISST (TE24
Trial of Imaging and Schedule in
Seminomas Testis) randomizou
pacientes com seminoma em es-
tadio I para vigilancia com TC ou
RM. A RM nao foi inferior a TC
na deteccao de recidiva no acom-
panhamento médio de 72 meses.*
Esses mesmos principios sdo
aplicaveis a pacientes com histo-
logia nao seminoma.

Na doenca em estadio II, existem
varias oportunidades para otimi-
zar o tratamento. Os pacientes que
apresentam doen¢a de novo em
estadio II podem se comportar de
maneira diferente dos pacientes que
desenvolvem metastases confinadas
ao retroperitonio durante a vigilan-
cia da doenca em estadio I. Os pa-
cientes que desenvolvem metasta-
ses durante a vigilancia podem ser
candidatos ideais para LR, pois
sua historia natural indica que eles

sao menos propensos a ter recidiva
sistémica.

Deve ser reconhecido também,
que a taxa pNO em pacientes com
doenca em estadio clinico II aprox-
ima-se de 20% a 30%. Em primeiro
lugar, a presenca inequivoca de
metastases deve ser confirmada
no caso de pequeno volume de
metdstases retroperitoneais (estagio
ITA) para evitar o tratamento exces-
sivo de pacientes que nao possuem
metastases. Nossa pratica é realizar
o re-estadiamento apods curto inter-
valo do inicio do tratamento (6-8
semanas) com imagens axiais do
torax, abdome e pelve, juntamente
com marcadores tumorais séricos;
se o linfonodo involuir, é optado
pela vigilancia; se metastases se
desenvolverem, a terapia sistémica
€ o tratamento de escolha. Para lin-
fonodos persistentes/ligeiramente
aumentados, a LR poupadora de
nervos € mnossa opcao de escol-
ha para evitar os efeitos colaterais
de longo prazo da quimioterapia
sistémica.

Historicamente, pacientes com
estadiamento  patolégico pN1
eram observados, enquanto aque-
les com doenga pN2/N3 rece-
beram quimioterapia adjuvante
ou dose completa. Recentemente,
ha evidéncias para apoiar a vig-
ilancia em vez da terapia adju-
vante na doenca de estadiamento
patologico II. Baseado em uma
série recente da Universidade de
Indiana, pacientes em estadio pa-
tologico II submetidos a vigilancia
apresentaram sobrevida livre de
recorréncia de 5 anos de 79%, sem
diferencas significativas nas taxas
de recidiva entre pacientes pN1,
pN2 e pN3.> Todos os pacientes
que apresentaram recidiva foram
tratados com sucesso com quimi-
oterapia no seguimento médio de
52 meses.” Esses dados sugerem
que a maioria dos pacientes em es-
tadio patolégico II podem ser ob-
servados com seguranca.

Ha um interesse renovado em
LR para pacientes com seminoma
estadio II de baixo volume. Evidén-
cias emergentes do estudo SEMS
(Cirurgia no Seminoma Metastati-
co Precoce) de fase II sugerem que

a LR para seminoma de estadio II
pode alcancar resultados oncologi-
cos semelhantes aos de nao-semino-
mas.’® Neste estudo multi-institucio-
nal de brago unico, pacientes com
seminoma e linfonodos de 1-3 cm
foram submetidos a LR.® A taxa de
recorréncia foi de 18% com acom-
panhamento médio de 24 meses.”
A medida que esses dados e outros
amadurecem, a LR pode muito bem
se tornar uma op¢ao padrao para
pacientes adequadamente selecio-
nados com seminoma de estadio II
de baixo volume.

Felizmente, estamos no meio
de uma revolucao no diagnostico
e manejo do cancer de testiculo, a
medida que novos biomarcadores
sensiveis e especificos entram em
nosso arsenal. O microRNA cir-
culante miR-371a-3p surgiu como
um biomarcador, que promete
orientar as decisdes de tratamento
em todo o espectro da neoplasia
testicular.” A sensibilidade, espe-
cificidade e area abaixo da curva
relatadas para seminoma e nao
seminoma sao consistentemente >
90%.” Apesar disso, miR-371a-3p é
incapaz de detectar teratoma resid-
ual.*® O potencial diagnoéstico do
microRNA esta atualmente sendo
validado em varios ensaios clinicos
antes do uso clinico.

Em resumo, chamamos a atencao
para consideracoes especificas que
podem afetar a maneira como li-
damos com pacientes com cancer
de testiculo, em um esforco para
limitar a morbidade relacionada ao
tratamento. Volume, experiéncia e
tratamento em centros de alto vol-
ume sdo importantes para atingir os
resultados ideais.’ ®m
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Outra solucao para disfuncao erétil
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A maioria dos urologistas
acompanha homens com dis-
funcao erétil (DE). Esses homens
também sao hipertensos, diabéti-
cos e dislipidémicos. Certamente,
nos prescrevemos inibidores de 5
fosfodiesterase (IPDE5), muitas
vezes restaurando a poténcia e
a capacidade dos homens terem
performance sexual. Mas esta-
mos ajudando os homens a terem
uma vida mais saudavel mudan-
do os estilos de vida através de
prescricao? Todos vocés vao con-
cordar que o IPDES5 é o band-aid
para a DE. Uma vez que este me-
dicamento opg¢do estd em nosso
arsenal, certamente devemos nos

valer deles para tratar nossos pa-
cientes. Entretanto, poderiamos
ser bons urologistas e estimu-
lar os homens a terem um estilo
de vida mais saudavel, incluindo
exercicios e dieta adequada. Vou
compartilhar uma discussao que
tive com homens que apresentam
disfuncao erétil e homens a quem
prescrevi IPDES.

Eu tratei muitos homens com DE
e eu tenho um script para abordar
sobre mudancas de habitos de vida.
A conversa com o “Sr. Joao” pode
ser mais ou menos assim: “Sr. Joao,
vocé gostaria de uma pilula que
diminui o risco de cancer, diminui
seu nivel de colesterol, melhora seu
diabetes tipo 2 para nao precisar de
medicamentos, reduz a pressao ar-
terial para nao precisar de anti-hip-
ertensivos, diminui dores articu-
lares, previne constipacao, resolve
sua insonia, melhora seu desejo

sexual, aumenta sua testosterona,
aumenta o seu nivel de energia,
melhora o seu desempenho sexual
e aumenta o comprimento do seu
pénis em até 5 cm?

Sr. Joao, e todos os homens que
ouvirem este discurso, geralmente
responderao: “Quer dizer que ex-
iste uma pilula que pode fazer tudo
isso? Eu certamente adoraria uma
receita dessa pilula se se a resposta
for sim.”

Dou um tapinha nas costas do
Sr. Joao e digo: “Sr. Joao, nao é
uma pilula”... fago uma pausa, e eu
sorrio... “E exercicio!” O Sr. Joao
geralmente ri e pode perguntar
sobre como o exercicio faria seu
pénis mais longo? Minha resposta
€ que quando ele perde o paniculo
adiposo abdominal, ele sera capaz
para ver os dedos dos pés quando
ele toma banho, e seu pénis vai
“aparecer” maior!

9. Woldu SL, Matulay JT, Clinton TN, et al. Im-
pact of hospital case volume on testicular can-
cer outcomes and practice patterns. Urol Oncol.
2018;36(1):14.e7-14.e15.

Sera que esse tipo de comuni-
cacao impacta homens com dis-
funcao erétil para mudar seus
comportamentos? Poucos homens
vao levar meu conselho e deixar a
rotina para iniciar um programa de
exercicios. No entanto, a discussao
oferece aos homens uma alternativa
para a solucao rapida para o trata-
mento da DE e manter-se com 5 ou
mais medicamentos por dia. Eu nao
consigo precisar quantos homens le-
varam meus conselhos e deixaram
de precisar dos seus anti-hiperten-
sivos, estatinas e anti-diabéticos.
Mas posso dizer que deixei homens
conscientes de que o controle da
propria saude esta nas nossas maos
e pernas, e que se eles assumirem
a responsabilidade individual para
com a sua saude, incluindo um pro-
grama de exercicios, eles levarao
uma vida mais feliz e saudavel. m

50% de melhora é o suficiente? Revisitando a definicao de
“sucesso” para terapias de bexigas hiperativas
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Traduzido por: Dra. Maria Claudia Bicudo

Os sintomas da bexiga hipe-
rativa de urgéncia/ frequén-
cia/ incontinéncia urinaria tém
muitas influéncias, incluindo a
degeneracao relacionada a idade,
a patologias neurais/ cerebrais, a
alteracoes hormonais, a infeccoes

e a alteracbes anatomicas (por
exemplo, obstrugdo uretral). A
natureza multifatorial da bexiga
hiperativa impossibilita uma cura
com um tratamento apenas. Na
verdade, argumenta-se que nao
ha cura. Tratamentos existem, mas
infelizmente nem sempre sdo bem
sucedidos. Em geral, o objetivo
que se pode alcangar é a melho-
ra dos sintomas. Entao, qual grau
de melhora justifica a continuagao
do tratamento? Qual a durabili-
dade do sucesso? Essas questdes
cruciais precisam ser consideradas
ao aconselhar os pacientes sobre

varias opg¢Oes de tratamento da
bexiga hiperativa.

A conduta € conservadora e en-
volve educacdao, mudanca de habi-
tos e reabilitagao do assoalho pélvi-

“Qual grau de
melhora justifica
a continuidade do
tratamento? Qual

a durabilidade do
sucesso?”

co. A conformidade e, portanto, o
sucesso com tratamentos de primei-
ra linha é limitado. Sendo assim,
muitos individuos seguem para um
tratamento de segunda linha, como
medicamentos anticolinérgicos e
beta-adrenérgicos. Embora muitos
alcancem algum grau de melhora
sintomatica com essas medidas, o
custo, os efeitos colaterais e a efica-
cia inadequada levam a uma fraca
satisfagdo do paciente.! As opgoes
de tratamento de terceira linha in-
cluem neuromodula¢do (neuro-

-> Continua na pagina 8
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50% DE MELHORA E O SUFICIENTE?
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modulacédo sacral [SNM], estim-
ulacao do nervo tibial posterior
[PTNS]) e injecdes de toxina bot-
ulinica (BTX).

Historicamente, uma melho-
ra sintomatica de > 50% faz-se
necessaria para justificar a con-
tinuacao das terapias de terceira
linha. Para nosso conhecimento, a
logica da escolha de um limiar de
50% é desconhecida. Parece algo
arbitrario e é indicativo de nosso
fracasso em verdadeiramente “cu-
rar” o problema.?

“Com base em
nossos resultados,
se esse limiar
de melhora
para justificar o
implante SNM
fosse aumentado
para >79%,
entao 44% dos
Nnossos pacientes
que ainda estavam
se beneficiando
da estimulacao
nao teriam sido
elegiveis para o
implante’

Com o tempo, as redugdes na
eficacia do tratamento de terceira
linha da bexiga hiperativa podem
levar a insatisfacao do paciente, a
progressao para formas alternati-
vas de terapia e a custos adiciona-
is. O ideal seria poder identificar
os pacientes com risco de fracasso
a longo prazo, a fim de se evitar
custos desnecessarios e frustracao.
A perda de eficacia de cinco anos
foi relatada em cerca de um terco
dos pacientes administrados com
SNM.? A perda de eficacia a longo
prazo também foi relatada tanto
para PTNS quanto para injecoes
de BTX.*7

Intuitivamente, pode-se pen-
sar que um paciente com um grau
inicialmente maior de melhora sin-
tomatica com a terapia de terceira
linha poderia se sair melhor a lon-
g0 prazo em comparagao com um
paciente com um grau menor de
melhora. Embora isso nao tenha
sido formalmente estudado em um
estudo prospectivo, ha sugestoes de
que isso seja verdade. Foster et al
observaram que o grau de reducao
do peso do absorvente e o seu uso
durante a SNM foi um indicador da
vontade do paciente de “fazer tudo
de novo” (P=.005) e da satisfagdo a
longo prazo (P =.005) com pacien-
tes satisfeitos que experimentaram
uma reducao de 85% nos pesos dos
absorventes, enquanto os pacientes
insatisfeitos apenas experimenta-
ram uma reducao de 61%.* Em um
estudo recente, relatamos que um
numero significativamente maior
de pacientes continuou a se bene-
ficiar da SNM ao longo do tempo
(acompanhamento médio de 46
meses) se experimentaram uma
melhora geral de > 75% em com-
paragao com aqueles que somente
experimentaram uma melhora de
50% - 70% durante a fase inicial do
teste (68% vs. 44%); uma melhora
de > 75% nos sintomas durante os
testes foi um indicador de sucesso a
longo prazo.’

Isso levanta a questao: 50% de
melhora nos sintomas da bexiga
hiperativa é o suficiente? Se um
limiar maior for utilizado para de-
terminar a eficacia do tratamento,
justificando a continuacao dele,
entdo menos pacientes se qualifi-
cardo e receberao esse tratamento.
Com base em nossos resultados,
se esse limiar de melhora para jus-
tificar o implante SNM fosse au-
mentado para >75%, entao 44%
dos nossos pacientes implantados
que ainda estavam se benefician-
do da estimulacao nao teriam sido
elegiveis para o implante. Consid-
erando que os pacientes submeti-
dos as terapias de terceira linha
fracassaram nas terapias mais con-
servadoras, pode-se argumentar
que qualquer melhoria é melhor

do que nada. Mas é preciso ser
cauteloso, pois pode haver um cus-
to significativo associado ao trata-
mento, podendo exigir visitas con-
stantes ao consultorio, que podem
vir a ser um fardo para o paciente

“Considerando
que as opcoes
além das terapias
de terceira linha
possam envolver
cirurgia com riscos
significativos
associados tanto a
curto como a longo
prazo (por exemplo,
aumento da bexiga,
necessidade de
desvio urindrio), o
uso de um limiar
de melhor de 50%
para determinar
a elegibilidade
para tratamento
continuo por
enquanto €
provavelmente
razoavel.”

(por exemplo, PTNS) e até mesmo
acarretar alguns pequenos riscos
(por exemplo, infec¢ao do dispos-
itivo com SNM, retencao urinaria
e infeccao do trato urinario com
injeces de BTX). Mesmo que
nenhum estudo tenha demon-
strado de maneira conclusiva que
uma opcao de tratamento de ter-
ceira linha para bexiga hiperativa
seja superior a outra, pode haver
diferencas de custo entre elas. De
fato, uma recente analise de custos
de tratamento utilizando os dados
do teste ROSETTA, comparan-
do a SNM com as inje¢oes BTX
(foram concedidas 200 unidades

de BTX em vez das 100 unidades
padrdo) mostrou que a SNM,
apesar da eficacia similar no que
diz respeito a incontinéncia de
urgéncia, teve custos significativa-
mente mais altos em 2 e 5 anos."
Considerando que as opgdes além
das terapias de terceira linha pos-
sam envolver cirurgia com riscos
significativos associados tanto a
curto como a longo prazo (por ex-
emplo, aumento da bexiga, neces-
sidade de desvio urinario), o uso
de um limiar de melhora de 50%
para determinar e elegibilidade
para tratamento continuo por en-
quanto é provavelmente razoavel.
Entretanto, precisamos ser hones-
tos com os pacientes e estabelecer-
mos expectativas realistas em
relacdo ao seu progndstico com
esses tratamentos. B

1. Yeowell G, Smith P, Nazir J, Hakimi Z, Siddiqui
E, Fatoye F. Real-world persistence and adher-
ence to oral antimuscarinics and mirabegron in
patients with overactive bladder (OAB): a sys-
tematic literature review. BMJ Open. 2018;8(11):
€021889

2. Goldman HB, Lloyd JC, Noblett KL, et al. In-
ternational Continence Society best practice
statement for use of sacral neuromodulation.
Neurourol Urodyn. 2018;37(5):1823-1848.

3. Siegel S, Noblett K, Mangel ], et al. Five-year fol-
lowup results of a prospective, multicenter study of
patients with overactive bladder treated with sacral
neuromodulation. / Urol. 2018;199(1):229- 236.

4. Du C, Berg W, Siegal AR, et al. Real-world com-
pliance with percutaneous tibial nerve stimula-
tion maintenance therapy in an American popu-
lation. Urology. 2021;153:119-123.

5. Dorsthorst MJ, Heesakkers JPFA, van Balken
MR. Long-term real-life adherence of percuta-
neous tibial nerve stimulation in over 400 pa-
tients. Neurourol Urodyn. 2020;39(2):702-706.

6. Marcelissen TA, Rahnama’i MS, Snijkers A,
Schurch B, De Vries P. Long-term follow-up
of intravesical botulinum toxin-A injections in
women with idiopathic overactive bladder symp-
toms. World J Urol. 2017;35(2):307-311.

7. Baron M, Aublé A, Paret F, Pfister C, Cornu
JN. Long-term follow-up reveals a low per-
sistence rate of abobotulinumtoxinA injections
for idiopathic overactive bladder. Prog Urol.
2020;30(12):684-691.

8. Foster RTS, Anoia E]J, Webster GD, et al. In
patients undergoing neuromodulation for in-
tractable urge incontinence a reduction in 24-hr
pad weight after the initial test stimulation best
predicts long-term patient satisfaction. Neurourol
Urodyn. 2007;26(2):213-217.

9. Charles DK, Everett RG, Prebay Z], Landowski TP,
O’Connor RC, Guralnick ML. Is a 50 im- prove-
ment threshold adequate to justify progression from
sacral neuromodulation testing to im- plant?. Neuro-
urol Urodyn. 2021;40(6):1524-1531.

10. Harvie HS, Amundsen CL, Neuwahl §J, et
al. Cost-effectiveness of sacral neuromodula-
tion versus onabotulinumtoxinA for refrac-
tory urgency urinary incontinence: results
of the ROSETTA randomized trial. J Urol.
2020;203(5):969-977.



AUA NEWS

ABRIL 2023 9

JU INSIGHT

Disfuncao Neurogénica do Trato Urinario Inferior
no Primeiro Ano Apés Trauma Raquimedular

Marko Kozomara. MD* Table. Unfavorable Urodynamic Parameters

Balgrist University Hospital, University of Ziirich, _ Within the first 1-Mo 3-Mo 6-Mo 12-Mo
Switzerland Parameter ear of SCI follow-u follow-u follow-u follow-u
University Hospital Ziirich, University of Ziirich, y P P P P
Switzerland Urodynamics performed, No. (%) 97 (100) 90 (93) 85 (88) 73 (75)
Veronika Birkhauser, MD* DO and DSD, No. (%) 85 (88) 61 (68) 63 (74) 55 (73) 52 (71)
Balgrist University Hospital, University of Ziirich, :
Switzerland Maximum storage detrusor pressure
Collene E. Anderson, MHS 240 cm H,0, No. (%) 8(39) 21 (23) 18 (21) 24 (32) 11 (15)
gal_gtmtl U'Z”mity Hospital, University of Zitrich, Filling volume when pDet = 40 mL, median (Q1-Q3) | - 505 (215-610) | 525 (278-753) | 398 (258-663) | 300 (195-500)
witzerlan

Swiss Paraplegic Research, Nottwil, Switzerland Bladder compliance <20 mL/cm H,0, No. (%) 0 (0) 0(0) 0 (0) 0(0) 0(0)
University of Lucerne, Switzerland ) .

Videourodynamics performed, No. (%) 96 (99) 88 (98) 76 (89) 67 (89) 68 (93)
Mirjam Bywater, MD .
Balgrist University Hospital, University of Ziirich, Vesicoureteral reflux, No. (%)" 7.(7) 4(5) 5(7) 2(3) 2(3)
Switzerland , ) At least 1 unfavorable parameter, No. (%) 87 (90) 65 (72) 67 (79) 61(81) 55 (75)
Cantonal Hospital Aarau, Switzerland

Oliver Gross, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Stephan Kiss, MD

Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Cantonal Hospital Aarau, Switzerland

Stephanie C. Kntpfer, MD, PhD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Clinic for Urology, University Hospital Bonn,
Germany

Miriam Koschorke, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Lorenz Leitner, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Ulrich Mehnert, MD, PhD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Helen Sadri, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Ulla Sammer, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Lara Stachele, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Jure Tornic, MD

Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Winterthur Cantonal Hospital, Switzerland

Martin W. G. Brinkhof, PhD

Swiss Paraplegic Research, Nottwil, Switzerland
University of Lucerne, Switzerland

Abbreviations: DO, detrusor overactivity; DSD, detrusor sphincter dyssynergia; pDET, detrusor pressure; Q, quartile; SCI, spinal cord injury.
*Vesicoureteral reflux grade: 1 month, 4 grade I; 3 months, 1 grade |, 3 grade II, 1 grade Ill; 6 months, 1 grade II, 1 grade Ill; 12 months: 2 grade I.

Martina D. Liechti, PhD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Thomas M. Kessler, MD
Balgrist University Hospital, University of Ziirich,
Switzerland

Traduzido por: Dr. Luis Rios

Necessidade e
Importancia do Estudo

A maioria dos pacientes com
trauma raquimedular (TRM) desen-
volve,  progressivamente,  dis-
funcoes do trato urinario inferior
que ndo apenas impactam sua
qualidade de vida, como no caso
do surgimento de incontinéncia
urindaria, mas também colocam-nos
sob alto risco de lesdes e deteri-
oracao da funcao renal.

A investigacdo urodinamica
€ considerada “padrao-ouro” na
avaliacdo objetiva da funcao do
trato urinario inferior. Considera-se
que o primeiro ano pos-trauma seja
de especial interesse devido ao po-
tencial de mudangas no quadro
neurolégico que, por consequén-
cia, traz instabilidades para a
funcao do trato urinario inferior

nesse periodo. Esse fato também
abre uma janela de oportuni-
dades ja que diagnosticos e trat-
amentos precoces, baseados em
achados urodinamicos, podem
modificar de forma definitiva a
evolucao de longo prazo do fu-
turo urolégico dessa populagao.
Apesar desses fatos, os guide-
lines e recomendagdes sobre a
avaliacao e diagnostico das dis-
funcdes neurogénicas do trato
urinario inferior nao fornecem
uma definicao clara e pré-defin-
ida da agenda propedéutica e
terapéutica para o primeiro ano
ap6s o TRM.

0] que encontramos

Em nosso grupo de 97 paci-
entes observamos um ou mais
parametros urodinamicos desfa-
voraveis em 87 deles (90%) du-
rante, no primeiro ano pos trau-

ma. (Tabela)
Limitagoes
Nosso departamento é parte

de um centro universitario espe-
cializado em TRM e, portanto,

um vies de selecao de casos mais
severos nao pode ser descartado.
Por essa razao a extrapolacao de
nossos achados para outras pop-
ulaces deve ser feita com caute-
la. Além disso a nossa populace
de pacientes recebeu tratamen-
to neurourolégico guiado pélos
achados urodinamicos e, portan-
to, reflete os resultados obser-
vados em nossa pratica clinica
rotineira.

Interpretacao para o
Cuidado do Paciente

Verificamos que praticamente
todos os pacientes apresentavam
pelo menos um parametro urod-
inamico desfavoravel no primeiro
ano ap6s o TRM. Como o trata-
mento precoce baseado em acha-
dos urodinamicos devera diminuir
o risco de deterioracao do trato uri-
nario superior, estudo urodinamico
realizado precocemente e institu-
icao de acompanhamento padroni-
zado parecem ser de fundamental
importancia nessa populacao de
pacientes. @
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Novas Tecnologias: Bainha para nefrolitotripsia

percutanea com aspiracao:

S. Mohammad Mohaghegh P., MD,
FRCSC
The Ohio State University, Columbus

Bodo E. Knudsen, MD, FRCSC
The Ohio State University, Columbus

Traduzido por: Dr. Fabio Vicentini

A nefrolitotomia percutanea
(NLP) € a terapia de primeira linha
para o tratamento de calculos renais
maiores que 20 mm, de acordo com
as diretrizes da AUA.! Com os novos
avangos tecnologicos e técnicos, abor-
dagens miniaturizadas para PCNL
estao se tornando mais comuns e ex-
pandindo as indica¢des para o pro-
cedimento. Um desses avancos € a
introducao da bainha com aspiracao
para NLP, comercializada como o
sistema ClearPetra de uso unico. Este
dispositivo possui uma porta lateral
de vacuo montada a 45° em relagao
a bainha, que é conectada a succao
por meio de um sistema de captura
de fragmentos (consulte a Figura).
Ha uma pequena janela incorporada
na porta lateral que permite ajustes
rapidos na pressao de sucgao duran-
te o uso desta bainha. A bainha esta
disponivel em varios tamanhos de
10Fr/12Fr a 22Fr/24Fr. O fabricante
oferece uma ampla gama de sistemas
de bainhas com aspiragao, alguns
dos quais também sao anunciados

Figure. ClearPetra vacuum-assisted nephrostomy
access sheath with dilator and suction side port.

para uso ureteroscopico e cistoscopi-
€O, mas nossa experiéncia € com a de
Mini-percutanea.?

Sistemas reutilizaveis, como o
sistema Storz Minimally Invasive
PCNL (MIP), para mini percutinea
utiliza o efeito Venturi para limpar
fragmentos, onde o cirurgiao puxa
lentamente o endoscopio para fora da
bainha e os fragmentos saem espon-
taneamente. Embora bastante eficaz,
nossa experiéncia mostra que isso
tende a funcionar melhor na posicao
supina do que na posicao prona dev-
ido a assisténcia da gravidade. Além
disso, ainda existe algum risco de dis-
persao de fragmentos durante a frag-
mentacao dos calculos durante a mini
percutanea, especialmente se o ciru-
rgiao esta trabalhando em sua curva
de aprendizado. O uso de bainhas
com aspiracao pode ajudar a reduzir
o risco de dispersao de fragmentos,
bem como facilitar a remoc¢ao mais
rapida dos calculos. Além disso, a
pressao intrarrenal é reduzida com a

ClearPetra

succao ativa e isso pode se traduzir
em reducdo da morbidade.’** Com
a tecnologia de aspiracao, fragmen-
tos menores e p6 de pedra serao re-
movidos durante a litotripsia a laser
ao redor do endoscopio sem ter que
puxa-lo para tras. Para fragmentos
maiores, o endoscopio é puxado de
volta para a bainha de maneira sem-
elhante ao uso do sistema Storz MIP,
mas a succao ativa ajuda a puxar os
pedacos com mais for¢a em com-
paracao com o efeito Venturi sozin-
ho. Os coagulos sanguineos também
podem ser mais facilmente aspirados
com a aspiragao, algo que pode ser
bastante dificil com o sistema MIP. O
sistema ClearPetra inclui uma cesta
para captura de pedras, para que to-
dos os fragmentos removidos possam
ser enviados para analise bioquimica
ou cultura.

Embora utilizemos principalmente
uma abordagem de fragmentacao du-
rante o mini PCNL, o uso de bainhas
com aspiracao pode aumentar a via-
bilidade do dusting, uma vez que os
pequenos pedacos podem ser aspi-
rados ativamente enquanto contin-
uamos a pulverizar o calculo. A uti-
lizacao de um laser de holmio:YAG
de alta poténcia com modulagao de
pulso ou o laser de fibra de tilio pode
facilitar ainda mais a abordagem de

pulverizacao. Se € mais rapido do que
uma abordagem de fragmentacao,
ainda precisa ser determinado.’

O desenvolvimento de bainhas
com aspira¢ao para mini percutinea
representa um passo importante na
evolucao da cirurgia percutanea de
calculos. Ao aumentar a eficiéncia
do procedimento, as indicacoes para
mini percutanea podem ser ampli-
adas, facilitando cirurgias de tratos
menores para mais pacientes. Mais
estudos avaliando a indicacao ideal
sao necessarios. No entanto, o uso de
bainhas com aspiracao parece apre-
sentar beneficios importantes em
relacdo a mini percutanea padrao e
uma evoluc¢io da técnica cirargica. m

1. Assimos D, Krambeck A, Miller NL, et al. Surgi-
cal management of stones: American Urological
Association/Endourological Society Guideline,
PART II. J Urol. 2016;196(4):1161-1169.

2. Micro-Tech Endoscopy. Clearpetra. 2021. Ac-
cessed April 27, 2021. https://mtendoscopy.com/
hospitals/products/urology/access/clearpetra/.

3. Zanetti SP, Lievore E, Fontana M, et al. Vacuum-as-
sisted mini-percutaneous nephrolithotomy: a new
perspective in fragments clearance and intrarenal
pressure control. World ] Urol. 2021;39(6):1717-1723.

4. LaiD, Chen M, Sheng M, et al. Use of a novel vac-
uum-assisted access sheath in minimally invasive
percutaneous nephrolithotomy: a feasibility study.
J Endourol. 2020;34(3):339-344.

5. Hardy LA, Vinnichenko V, Fried NM. High pow-
er holmium:YAG versus thulium fiber laser treat-
ment of kidney stones in dusting mode: ablation
rate and fragment size studies. Lasers Surg Med.
2019;51(6):522-530.

Terapia multimodal para pacientes com cancer de
prostata de alto grau e alto risco com acompanhamento

de longo prazo

Jason Robert Gee, MD

Yeatts Urology Center, Emerson Hospital,
Tufts University School of Medicine, Concord,
Massachusetts

John André Libertino, MD
Yeatts Urology Center, Emerson Hospital,

Tufts University School of Medicine, Concord,
Massachusetts

Traduzido por: Dr. Wilson Busato

O manejo do cancer de prostata

de alto risco continua sendo um de-
safio. Até 50% dos pacientes apre-
sentaram doenca recorrente apos
cirurgia radical, ressaltando a grande
necessidade de melhores terapias no
tratamento desta doenca. E por esse
motivo que embarcamos em um
novo método de tratamento para o
cancer de prostata de alto risco.
Terapia multimodal (MMT), um
conceito e termo cunhado pelo autor

sénior (J.A.L.) em um novo ensaio
clinico original prospectivo e nao
randomizado de terapia de privacao
androgénica neoadjuvante, seguida
de cirurgia radical e radiagao p6s-op-
eratoria, foi usado pela primeira vez
em 1990 para tratar nossos pacientes
com cancer de prostata de alto ris-
co inicial. Isso introduziu o MMT
como um novo paradigma de trata-
mento para o manejo de cancer de

prostata de alto risco. O cancer de
prostata de alto risco tem sido asso-
ciado a morte relacionada ao cancer
de prostata em 80% a 90% dos pa-
cientes."”® Como resultado do inter-
esse renovado na terapia neoadju-
vante antes da cirurgia radical, com
acompanhamento de curto prazo
(3-4 anos), nos sentimos obrigados

-> Continua na pagina 13
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TERAPIA MULTIMODAL PARA PACIENTES COM CANCER DE PROSTATA DE ALTO GRAU E ALTO RISCO

-> Continua na péginaz 12

a relatar nossa experiéncia de longo
prazo com o MMT (20 anos).

De 1990 a 2012, 82 pacientes com
cancer de prostata clinicamente con-
finado ao 6rgao e acompanhamento
médio de 10 anos foram submetidos
a MMT consistindo em privagao
hormonal neoadjuvante seguida de
prostatectomia retroptbica radical e
radioterapia pos-operatoria. O canc-
er de prostata de alto risco foi defini-
do no pré-operatorio como Gleason
Score 8-10 ou PSA > 20. Pacientes
com margens cirargicas negativas
foram observados inicialmente e
tratados com radioterapia de resgate
em caso de recorréncia. O protocolo
MMT foi bem tolerado em todos os
82 pacientes sem descontinuacao da
terapia relacionada ao tratamento.
A patologia cirargica final revelou
estagio pT3-T4 em 58/82 (71%) e
envolvimento nodal em 7/82 (9%).
Doenga metastatica a distancia foi
identificada em 10/82 pacientes
(12%). Para pacientes submetidos a
MMT aos 10, 15 e 20 anos, a sobrev-
ida cancer-especifica foi de 78/82
(95%), 77/82 (94%) e 77/82 (94%;
Figura 1), a sobrevida global foi de
68 /82 (83%), 66/82 (80%) e 60/82
(73%; Figura 2), e a recorréncia bio-
quimica foi 61/82 (74%), 51/82 (62%)
e 35/82 (43%; Figura 3).

Esses achados estabelecem o
protocolo MMT como uma es-
tratégia de tratamento eficaz para
o cancer de prostata de alto risco,
com excelente sobrevida canc-
er-especifica a longo prazo. A
recorréncia ocorrendo principal-

mente pelo aumento do PSA, em
oposicao a doenca metastatica dis-
tante, também sugere morbidade
limitada entre os pacientes tratados
com este protocolo.

A cura continua sendo o objetivo
no tratamento do cancer. No entan-
to, com cancer de proéstata de alto
risco, o risco de recorréncia bio-
quimica permanece significativo,
mesmo com a atual estratégia de
tratamento multimodal. No entan-
to, a sobrevida cancer-especifica e a
sobrevida global permanecem altas
com essa estratégia e, em todos os
estudos, parecem ser maiores em
determinados intervalos de seguim-
ento do que o tratamento conven-
cional com terapia de privagao de
androgénio e radioterapia isolada.

Um objetivo secundario de nos-
sa abordagem multimodal é alca-
ncar menores taxas de recorréncia
local e, como tal, menores compli-
cacoes relacionadas a doenca. De
fato, parece que a incidéncia de
recorréncia local ou sequelas sin-
tomaticas da recorréncia do cancer
permanece relativamente baixa em
nossa série. E agora que podemos
utilizar a ressonancia magnética
para um diagnéstico e estadiamen-
to mais precisos, podemos esperar
que nossos resultados sejam ainda
melhores. Por exemplo, agora po-
demos diagnosticar canceres de
menor volume com bi6psia de fusao
por ressonancia magnética, que sao
mais passiveis de remogao cirtr-
gica. Outra diferenca importante
com o tratamento contemporaneo é
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Figure 1. Sobrevida cancer-especifica. De Gee e Libertino, In J Clin Oncol. 2021;6(3):125-129, é usado
sob CC BY 4.0 (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).4
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Figure 2. Sobrevida global. De Gee e Libertino, In J Clin Oncol. 2021;6(3):125-129, é usado sob CC
BY 4.0 (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).*

que o estadiamento pré-operatdrio
por ressonancia magnética multi-
paramétrica da prostata e PSMA
PET-CT permite um estadiamen-
to mais preciso da extensao local
da doenca, proporcionando assim
uma melhor selecdo de pacientes
para remocao cirurgica da prostata
e melhor determina¢ao da duracao
da terapia e do tempo para cirurg-
ia ap6s o tratamento neoadjuvante
para otimizar os resultados cirurgi-
cos.

Por essas razdes, com terapias
avancadas e ferramentas mais sofis-
ticadas no diagnéstico e estratifi-
cacao do cancer de prostata, tra-
duzindo-se em deteccao precoce e
maior tempo para evoluir, levando
a uma sobrevida global mais longa

com cancer de prostata, parece que
0s principios de tratamento que es-
tabelecemos com o MMT levardo
a estratégias futuras de tratamen-
to ainda mais bem-sucedidas para
cancer de prostata de alto risco. m

1. Freedland S], Humphries EB, Mangold LA, et al.
Risk of prostate cancer-specific mortality follow-
ing biochemical recurrence after radical prosta-
tectomy. JAMA. 2005;294(4):433-439.
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positive surgical margins matter. Urol Oncol.
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3. Chalfin HJ, Dinizo M, Trock B]J, et al. Impact of
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4. Gee JR, Libertino JA. Multimodal therapy for
patients with high-grade, high-risk prostate can-
cer with long-term follow-up. Int J Clin Oncol.
2021;6(3):125-129.
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Necessidade de estudo e
importancia

A morbidade cirargica apos
cistectomia radical (CR) € signif-
icante e a obesidade esta associa-
da a risco aumentado. Entretan-
to, é desconhecido se existe um
limite do IMC acima do qual o
risco de complicagdo é consid-
eravelmente aumentado. Esse
limite pode ser util no aconselha-
mento pré-operatorio para risco
de complicacao associada a cis-
tectomia radical.

Um limite de IMC também
poderia informar estratégias de
perda de peso durante a pré-habil-
itacao para reduzir o risco de com-
plicacdes.

0 gue nds encontramos

Descobrimos que a obesidade
foi independentemente associada
ao risco de desenvolver quaisquer
complicagoes apo6s a CR, e o risco
aumentou a medida que o valor do
IMC aumentou (OR 1,04 IC 95%
1,01, 10,7). Também identificamos
um limite de IMC de 34 kg/m2,
pois o risco de complicacao previs-
to comecou a aumentar consistente-
mente acima desse nivel (ver Figura).

Limitagoes

Este estudo retrospectivo foi
limitado ao seguimento de 90
dias de registros cadastrais de
centros académicos e pode nao
refletir totalmente pratica do
mundo real. Incluiu um name-
ro acima da média de pacientes
operados por cancer de bexiga

1.00 1

o
-
(]

<
3
W

Riscos previstos de qualquer complicagao

20 2%

15 10 45

20
indice de massa corpdrea

Figura. Grafico spline clbico restrito demonstrando a associacao entre indice de massa cor-
poral e complicagdes. Estimativas de risco previstas (eixo y) com intervalos de confianga de
95% associados (area pintada em cinza) sao representados. Splines clbicos restritos foram
produzidos com 4 nés em 21, 26, 30 e 38, correspondendo aos valores de IMC dos percentis
5°, 35°, 65° e 95°. Os dados foram restritos para IMC de 18,5-45 kg/m? (n=576).

As analises foram ajustadas para idade, sexo, tabagismo, perda de sangue, escore de
Charlson, estagio clinico T e N e cirurgia abdominal ou pélvica ou radioterapia prévia.

nao musculo-invasivo, com alta
propor¢ao de fumantes nas cate-
gorias de pacientes com sobrepe-
so e obesidade. Esses fatores es-
tiveram associados a confusoes
imensuraveis que podem impac-
tar o risco de complicagdes.
Além disso, embora sugiramos
um limite de IMC abaixo do qual
o risco de complicagdes pode ser

“Os resultados
deste estudo
irdao ajudar no
aconselhamento
pré-operatorio
sobre o risco
aumentado de
complicagoes em
pacientes obesos’

Y

reduzido, este ndao foi um estudo
de intervengao.

O impacto da mudanca individ-
ual no IMC sobre os resultados é
especulativo com base em nossos

dados.

Interpretagao para
cuidado de paciente

Os resultados deste estudo irao
ajudar no aconselhamento pré-op-
eratorio sobre o risco aumentado
de complicagbes em pacientes
obesos. Além disso, este estudo
levanta a hipétese que o risco de
complicacdes pode ser reduzido
diminuindo o IMC pré-operatério
de pacientes obesos abaixo de 34
kg/m®. Essa meta de IMC pode
informar as estratégias de perda
de peso realizadas como parte de
um programa de habilitacdo mul-
timodal antes da CR. m
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Necessidade e importan-

cia do estudo

A terapia focal (FT) para o
cancer de prostata (Pca) é uma
abordagem terapéutica que visa
o controle do tumor, minimi-
zando os efeitos colaterais que
podem ser associados aos trata-
mentos radicais. A eletroporacao
irreversivel (IRE) é uma tecno-
logia de ablacao nao térmica de
tecidos baseada na emissao de
pulsos elétricos curtos que per-
mite o tratamento de qualquer
parte da préstata com margem de
seguranca.

O uso generalizado de ressonan-
cia magnética multiparamétrica
(mpMRI) e o desenvolvimento
de sistemas de fusdao de ultras-
som-RM para biépsias direciona-
das permitem a implementacao
de programas de FT. No entanto,
ainda faltam resultados de longo
prazo sobre sua capacidade de
alcancar o controle do cancer e

“F'T usando IRE é
um procedimento
configvel, seguro
e eficaz para o
tratamento de
CaP com 85% de
probabilidade de
alcancar o controle
do tumor no
volume tratado em
3 anos.”
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Figura. Curvas de Kaplan-Meier mostrando sobrevida livre de recorréncia em campo e fora

de campo.

preservar os resultados funcionais,
especialmente usando o IRE. Até
onde sabemos, este é o primeiro
estudo prospectivo publicado com
todos os pacientes selecionados
com base em uma combinacao
de mpMRI e uma biépsia trans-
perineal sistematica transperineal
e direcionada usando um sistema
de fusio MRI-ultrassom (Sistema
Koelis) sem perda de pacientes
para acompanhamento.

Os pacientes foram selecionados
se tivessem um Pca de risco baixo
a intermediario comprovado por
biopsia concordante com lesoes
visiveis na mpMRI. Todos os pro-
cedimentos foram realizados pelo
mesmo cirurgiao.

O que encontramos

A TF usando IRE é um proced-
imento confiavel, seguro e eficaz
para o tratamento de CaP com
85% de probabilidade de alcangar
o controle do tumor no volume
tratado em 3 anos. Parece haver

um risco de recorréncia ao longo
do tempo em 4areas nao tratadas
(ver Figura).

A continéncia foi preservada
em todos os pacientes e a poténcia
em 94% daqueles previamente po-
tentes.

Limitacoes

As limitagoes incluiam: centro
Unico; amostra pequena (41 paci-
entes); 80% foram submetidos a
biopsia de controle e a maioria dos
pacientes apresentou Pca de baixo
risco (grau 1-2 da Sociedade Inter-
nacional de Patologia Urolégica).

Interpretacao para Atendimento
ao Paciente

A TF usando IRE é uma opcao
terapéutica minimamente invasiva
para pacientes com lesoes visiveis
na mpMRI com efeitos colaterais
minimos. Pelo menos, poderia
atrasar tratamentos radicais em
pacientes em vigilancia ativa. E
necessario um acompanhamento
proximo. ®
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Necessidade do Estudo e
Importancia

Priapismo é uma doenca debil-
itante, frequentemente idiopatica
que pode estar relacionada com
uma coagulopatia nao diagnostica-
da ou disfuncao vascular em alguns
casos. Enquanto as manifestagoes
urologicas do priapismo sao bem
conhecidas, pouco se sabe a respeito
do priapismo ser um prenuncio de
um evento vascular ou tromboem-
bolico. Isto enfatizaria a necessi-
dade de um seguimento continuado
de homens com priapismo a partir
do evento agudo do priapismo.

O que encontramos

Nosso estudo comparou 10.459
homens saudaveis com priapismo e
homens com outros afei¢oes urolo-
gia (10.438 homens com disfungao
erétil, 8549 homens com doencga de
Peyronie, 7971 homens com ejacu-
lagao precoce). Nos identificamos
eventos cardiovasculares e trom-
boembdlicos nos anos seguintes ao
priapismo. Homens com priapismo
tem risco 24% maior de doenca is-
quémica coronariana, 31% de risco
de eventos cerebrovasculares e 15%
maior risco de doenca arterial quan-
do comparado a homens com dis-
funcao erétil em anos consecutivos
ao episodio do priapismo. Achados
similares nao foram encontrados em
homens com doenca de Peyronie
e ejaculacdo precoce. Ademais,
homens com priapismo recorrente
demonstraram risco aumentado de
doencas vasculares.

Manejo das massas renais bilaterais

Elizabeth Ellis, MD
University of Rochester, New York

Katie S. Murray, DO, MS, FACS
University of Missouri, Columbia

Traduzido por: Dr. Felipe de Almeida e
Paula

As massas renais bilaterais po-
dem ser desafiadoras para o urol-
ogista: identificar suas causas, de-
terminar as melhores estratégias de
tratamento e em seguida, orientar o
paciente sobre suas op¢oes e o pro-
cesso de tomada de decisao.

As massas renais bilaterais po-
dem ser benignas ou malignas.'
Quando em frente ao tratamen-
to das massas renais bilaterais, ha
varios diagnodsticos que um urolo-
gista deve considerar para orientar
a conduta adequada. As metastases
renais geralmente sdo pequenas
massas hipoatenuantes bilaterais,
mais comumente advindas do canc-

er de pulmao, seguido do cancer de
mama, gastrico e melanoma.' Essas
massas geralmente sao assintomati-
cas e raramente apresentam-se com
hematdria, devendo ser suspeita-
das em um paciente com doenca
maligna conhecida. O tratamento
€ balizado pela neoplasia primaria.'
Os pacientes com linfoma podem
desenvolver disseminacdo extran-
odal para o sistema geniturinario,
manifestando-se como maultiplas
massas renais bilaterais com pouco
realce ou nefromegalia. Dado que
o linfoma renal primario € raro, os
pacientes geralmente apresentam
doenca linfomatosa identificada em
outro lugar. Pacientes com achados
suspeitos de linfoma devem ser
submetidos a biopsia percutanea e
encaminhados a oncologia clinica
para quimioterapia adequada.

Os angiomiolipomas podem
apresentar-se como massas renais
bilaterais, especialmente em pa-

cientes com esclerose tuberosa.!
Massas assintomaticas <4cm po-
dem ser monitoradas, enquanto
lesdes =4cm devem ser ressecadas
cirurgicamente ou embolizadas,
devido ao risco de hemorragia.? Ja
0s oncocitomas, massas renais be-
nignas, geralmente sao unilaterais
e solitarios. Os pacientes podem
desenvolver oncocitomas bilat-

“Quando em frente
ao tratamento
das massas renais
bilaterais, ha varios
diagnosticos que
um urologista deve
considerar para
orientar a conduta
adequada.”

Limitagoes

Todos homens neste estudos
foram remunerados e a etiologia
definitiva do priapismo nao foi
avaliada, o que sao fatores lim-
itantes destes estudos.

Interpretagao para o
cuidado com o paciente

Homens com priapismo demon-
stram risco aumentado de doencas
cardiovasculares e cerebrovascu-
lares. Assim, priapismo pode ser
um indicador de uma doenca adja-
cente mais severa como condicoes
cardiovasculares ou coagulopatias
em alguns pacientes. Este pacientes
devem se beneficiar de testes adju-
vantes adicionais e monitoramento
apos o evento de priapismo que
vai além dos cuidados com a saude
sexual. m

erais, especialmente naqueles com
sindrome de Birt-Hogg-Dubé. Os
oncocitomas sao indistinguiveis do
carcinoma de células renais (CCR)
pela imagem.!

Embora a maioria dos CCRs es-
poradicos sejam unilaterais, CCR
esporadicos sincronicos bilaterais
foram relatados em até 4% dos
casos.? Pacientes com tumores sin-
cronicos bilaterais também tém
maior probabilidade de apresen-
tarem tumores multifocais.* Em
uma revisao do banco de dados
do SEER (Surveillance, Epidemiolo-
2, and End Results) de 274 pacien-
tes com massas renais sincronicas
bilaterais, 99% dos pacientes apre-
sentaram CCR bilateral, com 1
paciente apresentando um oncoc-
itoma unilateral. A concordancia
de grau histologico e nuclear entre
as massas renais foi relatada como

-> Continua na pagina 17
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Figure. Visao axial e coronal da TC de massas renais bilaterais (oncocitoma confirmado por biopsia) na
sindrome de Birt-Hogg-Dubé. angiomyolipoma. J Urol. 2016;195(4 Pt 1): 834-846.

alta, sendo 93% e 85% respectiva-
mente.* Um estudo de uma tunica
instituicao de tumores sincronicos
bilaterais também relata uma alta
taxa de concordancia, 87%, entre
os tumores.® Assim, a patologia de
uma massa € fortemente preditiva
da outra. Estudos mais recentes
demonstram resultados de sobrevi-
da semelhantes para pacientes com
doenca unilateral, embora tenha
havido um aumento insignificante
na recorréncia local.’

Discussoes sobre o manejo das
massas renais bilaterais relacio-
nadas ao CCR incluem quando
fazer a biopsia; se deve ou nao
realizar cirurgia poupadora de
néfrons quando viavel versus ab-
lacao ou vigilancia ativa; no caso
de remocao cirurgica, qual massa
retirar primeiro, o tumor mais ou
menos complexo; e se deve ou nao
realizar excisoes simultaneas versus
em estagios. A preservacao renal
maxima com cirurgia poupadora
de néfrons é de extrema importan-
cia, se possivel, dada a maior in-
cidéncia de tumores multifocais
com massas sincronicas bilaterais
e o aumento da mortalidade por
todas as causas associada a di-
minuicao da funcao renal.® Nossa
abordagem para o manejo cirir-
gico do CCR bilateral decorre da
experiéncia com pacientes com
sindromes genéticas de tumores
renais, como a doenca de Von Hip-
pel-Lindau, na qual a metastase
nao ocorreu em pacientes cujas
massas sao observadas até que a
maior atinja 3 cm de tamanho.’
Bratslavsky e Linehan discutem
sua abordagem no National Cancer
Institute, na qual eles obtém uma
bi6psia percutanea para pacientes
que apresentam massas renais bi-

laterais sem uma sindrome genéti-
ca conhecida.’ Eles usam a biopsia
para direcionar a necessidade de
investigacdo genética adicional,
bem como o tipo e 0 momento da
intervencdo cirturgica. Pacientes
com sindromes familiares, CCR
de células claras, CCR papilar tipo
1, CCR cromoéfobo e neoplasias
oncociticas sao observados até que
a maior massa tenha 3 cm de ta-
manho.’ Tumores relacionados ao
CCR papilar tipo 2, leiomioma-
tose hereditaria e tumores asso-
ciados ao cancer de células renais
sao mais agressivos e tratados com
resseccao precoce COm margens
amplas.’ No intraoperatdrio, eles
descrevem sua abordagem retro-
peritoneal com disseccao minima
do hilo, clampeamento da artéria
e veia em bloco para preservar a
adventicia perivascular, e a real-
izacao de enucleacdes sem clampe
quando possivel.’

O impacto da nefrectomia par-
cial (NP) em estagios versus si-

“As massas
renais bilaterais
quase sempre
requerem uma
discussao intensa
com o paciente
sobre riscos,
beneficios, opcoes
de tratamento,
implicacoes,
complicacoes e
concordancia.”

multanea foi avaliado em varios
estudos de uma unica instituicao.
Packiam et alrevisaram retrospecti-
vamente 107 pacientes submetidos
a NPs bilaterais versus em estagios,
de 198022015, e descobriram que o
grupo de NP simultanea melhorou
o tempo de internacao agrupado
(mediana de 6 versus 8 dias, P <
0,001), taxa de fistula urinaria (3%
versus 17 %, P = 0,018), as taxas de
complicacoes graus 3-4 de Clavien
(8% versus 23%, P=0,44) e tiveram
menor reducao na taxa de filtracao
glomerular estimada aos 3 e 12
meses de pos-operatorio (-6% ver-
sus -24 % de redugao, P= 0,015, e
—4% versus —22% de reducao, P<
0,001).° No entanto, essa diferenca
observada pode ser devida a ex-
pressiva selecao e ao viés técnico,
embora as Unicas diferencas signifi-
cativas registradas entre os 2 grupos
foram o IMC na primeira cirurgia
(29 vs 32 kg/m? para simultaneo
versus estagiado, respectivamente,
P=0,022) e o numero de pacientes
do sexo feminino na coorte.” Ao
contrario desse achado, Di Maida ef
alrevisaram 41 pacientes com mas-
sas renais entre 2008 e 2019 e nao
encontrou diferenca na reducao
da taxa de filtracdo glomerular
estimada em 3 meses e no tltimo
acompanhamento, entre cirurgia
simultanea versus estagiada (-7,3
versus 7,8, P= 0,31), mas consta-
tou que os procedimentos estagia-
dos tiveram um tempo operatério
cumulativo  significativamente
maior, assim como tempo de in-
ternacao.!! A sobrevida livre de
doenca também foi semelhante
entre as duas abordagens."! A lit-
eratura demonstra que as opgoes
de 1 e 2 estagios sao viaveis e o
cirurgiao deve levar em consid-
eracao a complexidade do tumor
e as comorbidades do paciente
para ajudar a decidir o tratamen-
to ideal.

A resseccao do tumor mais
complexo ou menos complexo
primeiro permanece discutivel.
Os cirurgides que defendem a
resseccao do tumor mais complexo
primeiro argumentam que € impor-
tante otimizar o controle oncoldgi-
co caso a resseccao contralateral
precise ser adiada devido a com-
plicacoes.” Aqueles que ressecam

o tumor menos complexo primeiro
preferem garantir que um lado pos-
sa ser removido sem clampe antes
de ressecar o tumor mais complexo
com clampe, se necessario, para
minimizar o risco de lesdao renal
aguda.'’ O ultimo grupo nao realiza
uma abordagem em 1 estagio se for
necessario clampeamento bilateral
da artéria renal para resseccao."

As massas renais bilaterais quase
sempre requerem uma discussao
intensa com o paciente sobre riscos,
beneficios, opcoes de tratamento,
implicagoes, complicacdes e con-
cordancia. Diagnoéstico adequado,
sindromes hereditarias, preser-
vacao renal maxima, complexi-
dade do tumor e comorbidades
do paciente sao aspectos impor-
tantes a serem considerados. Assim
como muitos pontos da urologia
oncoldgica, nao ha uma resposta
unica para todas as massas renais,
pois elas devem ser consideradas
caso a caso. B

1. Roy A, Le O, Silverman PM, Kundra V. Com-
mon and uncommon bilateral adult renal mass-
es. Cancer Imaging. 2012;12(1):205-211.

2. Flum AS, Hamoui N, Said MA, et al. Update on
the diagnosis and management of renal angio-
myolipoma. J Urol. 2016;195(4 Pt 1): 834-846.

3. Krambeck A, Iwaszko M, Leibovich B, Cheville
J, Frank I, Blute M. Long-term outcome of mul-
tiple ipsilateral renal tumours found at the time
of planned nephron-sparing surgery. B/U Int.
2008:101(11):1375-1379.

4. Richstone L, Scherr DS, Reuter VR, et al. Mul-
tifocal renal cortical tumors: frequency, associ-
ated clinicopathological features and impact on
survival. J Urol. 2004;171(2 Pt 1): 615-620.

5. Rothman J, Crispen PL, Wong YN, Al-Saleem
T, Fox E, Uzzo RG. Pathologic concordance of
sporadic synchronous bilateral renal masses.
Urology. 2008;72(1):138-142.

6. Arnoux V, Fiard G, Descotes JL, Rambeaud
JI, Long JA. Bilateral renal masses: patho-
logic concordance and impact of temporal
presentation. Minerva Urol Nefrol. 2012;64(4):
287-293.

7. Dimarco DS, Lohse CM, Zincke H, Cheville JC,
Blute ML. Long-term survival of patients with
unilateral sporadic multifocal renal cell carci-
noma according to histologic subtype compared
with patients with solitary tumors after radical
nephrectomy. Urology. 2004;64(3):462- 467.

8. Go AS, Chertow GM, Fan D, McCulloch CE,
Hsu CY. Chronic kidney disease and the risks
of death, cardiovascular events, and hospitaliza-
tion. N Engl ] Med. 2004;351(13):1296-1305.

9. Bratslavsky G, Linehan WM. Long-term man-
agement of bilateral, multifocal, recurrent renal
carcinoma. Nat Rev Urol. 2010;7(5):267-275.

10. Packiam VT, Tsivian M, Lohse CM, et al. Simul-
taneous versus staged partial nephrectomies for
bilateral synchronous solid renal masses. Urol
Oncol. 2020;38(7):640.e13-640.e22.

11. Di Maida F, Grosso AA, Sforza S, et al. Sur-
gical management of synchronous, bilateral
renal masses: a 1-decade referral center expe-
rience. Eur Urol Focus. 2022;52405-4569(22)
00033-5.



1 8 ABRIL 2023 AUA NEWS

JU INSIGHT

Repeticao de resseccao transuretral no cancer de
bexiga musculo-invasivo antes da cistectomia radical é

prognostica,

Kelly K. Bree, MD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Andrea Kokorovic, MD

University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Centre Hospitalier de I’Universite de Montreal,
Quebec, Canada

Mary E. Westerman, MD

University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Louisiana State University Health Science
Center-New Orleans

Patrick J. Hensley, MD

University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

University of Kentucky, Lexington

Nathan A. Brooks, MD

University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

University of Pittsburgh Medical Center Central
Pennsylvania, Harrisburg

Wei Qiao, PhD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Yu Shen, PhD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Ashish M. Kamat, MD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Colin P. Dinney, MD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Neema Navai, MD
University of Texas MD Anderson Cancer Center,
Houston

Bree KK, Kokorovic A, Wes-
terman ME, et al. Repeat trans-
urethral resection of muscle-in-
vasive bladder cancer prior to
radical cystectomy is prognos-
tic but not therapeutic. J Urol.
2023;209(1):140-149.

Traduzido por: Dr. Rafael Mourato

Necessidade e
Importancia do estudo

O padrao ouro para o diag-
nostico do cancer de bexiga é a
resseccao transuretral do tumor
vesical (RTUb), que permite ad-
quirir informacoes a respeito do

tipo de tumor, grau histolégico e
estadiamento. Enquanto a RTUb
pode ser terapéutica em casos de
tumores vesicais nao musculo-in-
vasimos, o papel da diminuicao
do volume tumoral com repetidas
RTUDb (reRTUb) em pacientes
com cancer de bexiga musculo in-
vasivo (CBMI) que se submeterao
a cistectomia radical (CR) ainda
necessita ser esclarecido. Devido
a falta de dados que contemplem
o papel da reRTUb em paciente
com CBMI, nés procuramos aval-
iar o impacto da reRTUb antes da
cistectomia radical no que diz re-
speito aos desfechos oncolégicos
em uma coorte de um hospital
terciario.

O que nds encontramos?

O conselho institucional (IBR
No. RCR03-0631) revisou paci-
entes portadores de CBMI es-
tadio cT2NO submetidos a CR
em nossa instituicdo entre 2005
e 2017. Pacientes que realizaram
e que nao realizaram reRTUb
foram pareados utilizando escore
de propensao. Os pacientes foram
pareados por idade, género, uso
de quimioterapia neodadjuvante,
hidronefrose pré-operatoéria, vari-

“Embora o
esta(iliamentoT 0
patologico
apos I‘%RTFH)
estivesse associado
com melhores
resultados, é
notdavel que >
60% em estadio
pTO tinham doenca
residual quando
submetidos a CR
(veja tabela).”

mas nao terapéutica

Table. Concordance Between Clinical Stage Following Repeat Transurethral Resection of Bladder

Tumor With Pathological Stage at Radical Cystectomy

Clinical staging
following reTURBT

Pathological stage at radical cystectomy

No. (%)

cTO (n = 94) |3739  |28(30)
<cT1(n=113) |2421)  |43039®)
T2 (n = 170) |2404) 19011

1203|1405 362
1604  |2109 |90
|3521) |81@e)  |1165)

Abbreviation: reTURBT, repeat transurethral resection of bladder tumor.

°<T1 =Ta, Tis, T1.

ante histologica, invasao linfovas-
cular ou presenca de carcinoma
in situ ap6s a RTUb diagnostica.
Um total de 548 pacientes foram
incluidos apdés o pareamento.
Apesar da realizacao rotineira de
exame fisico sob anestesia e es-
tadiamento com exames de ima-
gem, 37,5% dos pacientes em que
se presumiu tratar-se de doenga
em estadio cT2, encontrou-se
invasdao extra-vesical na analise
histologica pés CR. Sobrevida
livre de recorréncia e sobrevida
geral demonstraram nao haver
diferenca estatistica significativa
com base na realizacdo de re-
RTUD (p = 1,0 e p =.3, respecti-
vamente). Entretanto, quando os
desfechos foram estratificados por
histologia na reRTUb, aqueles
com pTO tiveram resultados supe-
riores em comparagao com aque-
les com doenca musculo-invasiva
residual, independentemente do
recebimento de quimioterapia
neoadjuvante. Embora os paci-
entes pT0 na reRTUb estivessem
associados a melhores resultados,
€ notavel que >60% dos pacien-
tes com patologia pTO tiveram
doenca residual no momento da
CR (veja a tabela).

Limitagoes

Este estudo foi uma revisao ret-
rospectiva de uma unica institu-
icdo. Adicionalmente, ha um viés
de selecio de paciente para re-
RTUb baseado nos critérios utiliza-
dos pelo cirurgiao.

“Nesta ampla anédlise
com pacientes
ortadores de
BMI cT2NO
de um centro
de referéncia
terciario, nao ha
evidéncia de que
o reestadiamento
do tumor com
reRTUDb antes da
CR melhore os
resultados.”

Interpretacao para uso
clinico

Nesta ampla analise com pacien-
tes portadores de CBMI c¢T2NO de
um centro de referéncia terciario,
nao ha evidéncia de que o reesta-
diamento do tumor com reRTUb
antes da CR melhore os resultados.
Histologia da reRTU foi prognosti-
ca, e auséncia de doenca residual
na reRTUb é uma substituto para
doengas menos extensas, o que
prenuncia uma melhor sobrevida.
Adicionalmente, este estudo desta-
ca que o estadiamento clinico at-
ualmente utilizado é um indicador
nao confiavel da extensiao verda-
deira da doenca residual, com mais
de um terco dos paciente cT2 com
doenca extravesical apos CR. m
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Introducao

O manejo da doenga da este-
nose uretral masculina envolve
uma ampla gama de opgoes de
tratamento. O conhecimento atual
estd bem resumido nas diretrizes
da AUA e da Associagao Europeia
de Urologia. Infelizmente, muitas
das recomendacdes sao fracas e ba-
seadas em baixo nivel de evidéncia
ou opiniao de especialistas.

Existem varias controvérsias nas
cirurgia aberta para estenose bul-
bares e ha necessidade de bons estu-
dos clinicos, preferencialmente en-
saios clinicos randomizados (ECRs)
multicéntricos. A boa noticia é que
existem alguns estudos bem elab-
orados para nos guiar. Uma pesqui-
sa no PubMed pelo termo Medical
Subject Headings (MeSH) “anterior
urethral strictures” com os filtros
“randomized controlado trial” e
data de publicacao nos ultimos 10
anos produz 49 resultados. Apre-
sentamos os estudos mais relevantes
sobre estenoses de uretra masculina
e técnicas de uretroplastia.

O tipo de enxerto ou retalho
é importante?

A uretroplastia de substituicao
pode ser feita com retalhos de pele,
enxertos de pele e enxertos de mu-
cosa.

Em um estudo, 37 estenoses bul-
bo-penianas de segmento longo
foram operadas com enxerto de
pele peniana onlay ventral ou re-
talho de pele peniana. Nesta pop-
ulagao de alto risco de recorréncia,
a taxa de recorréncia foi de 28%
apos enxerto de pele peniana e

21% apos retalho de pele peniana
(sem diferenca estatisticamente sig-
nificativa) ap6s um acompanham-
ento médio de 3 anos.'

O estudo “Pee”BuSt comparou
enxerto de pele peniana com enx-
erto de mucosa bucal (BMG) em
100 pacientes com 18 meses de
acompanhamento.? Nao houve dif-
erenca entre os 2 grupos no resul-
tado cirdrgico ou disfuncao sexual.

Um estudo com 30 pacientes
comparou enxerto de mucosa lin-
gual vs BMG. Os resultados cirtr-
gicos de curto prazo foram semel-
hantes ap6s um acompanhamento
médio de 14,5 meses, contudo foi
observada apds enxertos linguais
longos (>7 cm) mais morbidade
da fala em longo prazo.® Portanto,
enxertos linguais sdo uma segunda
escolha apenas para casos em que
o BMG esta indisponivel.

A colocagao do enxerto é
importante?

Para técnicas de substituicao
com BMG, a colocacao do enxer-
to ventralmente ou dorsalmente, e
como inlay ou onlay, ainda é de-
batida.

As colocacoes de BMG foram
comparadas em um estudo de 47
pacientes com estenoses longas (26
penianas, 17 bulbares, 4 panure-
trais) onde o enxerto foi colocado
com onlay dorsal ou inlay. Os au-
tores nao encontraram diferenca
nas taxas de sucesso em relacdo a
falha cirargica (necessidade de re-
operagdes) entre 0s grupos apos se-
guimento médio de 22 e 24 meses,
respectivamente. No entanto, os
autores consideraram a técnica
dorsal inlay mais facil, com menor
tempo de operagao e menos per-
da de sangue.* Um estudo egipcio
com 37 pacientes e acompanham-
ento de 6 meses mostrou resultados
semelhantes.®

Um estudo de 80 pacientes com
comprimento de estenose bulbar su-
perior a 2 cm comparou a colocacao
dorsal e ventral de BMG. A taxa de
sucesso, taxa de complicagao e taxa
de recorréncia foram semelhantes

“Um estudo que
explorou o efeito de
Eoupar o musculo

ulboesponjoso
mostrou uma
melhora nas
pontuacoes no
Questionario de
Satde Sexual
Masculina na
Forma Curta que
avalia a Disfuncao
Ejaculatéria e
menos gotejamento
pés-miccional.”

em ambos os grupos ap6s 12 meses
de acompanhamento.®

Fechar ou nao fechar o
leito do enxerto de mucosa
bucal?

Como o enxerto de mucosa bucal
é comum em varias técnicas de ure-
troplastia, também ¢é relevante con-
siderar o método de retirada. Outra
fonte de debate é se é necessario
fechar a ferida apos a ressecacao
do BMG. Um estudo com 34 par-
ticipantes mostrou menos dor em
curto prazo apés o fechamento da
ferida, mas nao houve diferenca em
longo prazo (de 3 semanas a 1 ano
de acompanhamento).”

Outro estudo com 135 pacien-
tes mostrou nao inferioridade para
nao fechamento versus fechamento
em intensidade para dor oral em
qualquer momento apés a uretro-
plastia (seguimento de 6 meses).
No entanto, o comprimento do
enxerto teve um efeito significativo
na dor oral.?

Efeito das técnicas poupado-
ras de tecido

Na ultima década, houve mais
foco em técnicas de preservacao de

tecido em muitos campos cirargi-
cos, incluindo uretroplastia. Um
estudo que explorou o efeito de
poupar o musculo bulboespon-

joso mostrou uma melhora nas

pontuacoes no Questionario de
Satde Sexual Masculina na For-
ma Curta que avalia a Disfuncao
Ejaculatéria e menos gotejamento
p6s-miccional.’

Outro estudo comparou o enx-
erto onlay dorsal com disseccao
circunferencial do corpo esponjoso
com o enxerto onlay dorsolateral
com disseccao em apenas 1 lado.
O estudo incluiu 136 pacientes e
teve um seguimento médio de 28
meses. Encontrou menos disfuncao
erétil medida pelo Inventario
Breve de Funcao Sexual Masculina
apo6s onlay dorsolateral .

Nosso proprio estudo, o Scan-
dinavian Uretroplastia Study,
comparou a excisao transversal e
a anastomose primaria com 0 pro-
cedimento de BMG em estenoses
bulbares curtas em relacao a dis-
funcao sexual e encontrou mais
complicacoes penianas ap6s o pro-
cedimento de transeccao."

Estudos em andamento

Por fim, vale a pena mencionar
2 ECRs em andamento que ainda
recrutam pacientes. O VeSpAR
compara o reparo da anastomose
com preservacao de vasos contra o
reparo da anastomose transversal."
Outro estudo interessante € o estu-
do DoVe, que compara a mucosa
bucal onlay dorsal a ventral em es-
tenoses bulbares.” Esperamos que
os resultados desses estudos pos-
sam nos guiar ainda mais para mel-
horar as técnicas de uretroplastia.

Discussao
Muitos RCTs no campo do

manejo da estenose uretral nao
foram capazes de mostrar dif-
erencas significativas nas taxas de
sucesso ou nas taxas de compli-
cagdes. Isso pode ser devido a es-
tudos com poder inadequada com

- Continua na pagina 20
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populagoes de estudo pequenas
ou acompanhamento limitado. Os
niveis de complicagoes e reinter-
vencgoes sao relativamente baixos
para os métodos atuais de trata-
mento da estenose uretral, por-
tanto ainda sdo necessarios ECRs
maiores com tempo de acompan-
hamento adequado. Iniciar e con-
duzir ECRs clinicos pode parecer
uma tarefa impossivel. E demora-
do e envolve muito trabalho, en-
quanto a pressao para publicar
favorece estudos retrospectivos ou
estudos prospectivos com menor
tempo de seguimento. A inclusao
pode ser dificil de alcancar dentro
de um prazo aceitavel, tornando
os resultados obsoletos. Dados de
estudos randomizados devem ser
relatados de forma padronizada
para facilitar o agrupamento de

dados. Infelizmente, medidas de
resultados relatados pelo paciente
abrangendo todos os aspectos dos
resultados apés a cirurgia uretral
nao estao disponiveis.

Conclusao

Varios estudos de boa qualidade
respondem a algumas questoes so-
bre o manejo das estenoses uretrais.
No entanto, ainda sdo necessarios
grandes RCTs clinicos dentro do
campo para desenvolver a arte
da uretroplastia. Assim, a coop-
eracao entre instituicdes pode ser
necessaria para facilitar a pesquisa
de alta qualidade no campo. m
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A subespecialidade conhecida
como Medicina Pélvica Feminina
e Cirurgia Reconstrutiva (FPMRY)
obteve reconhecimento pelo Con-
selho Americano de Especialidades
Médicas, com acreditacao oficial em
2011. Em seguida, o Conselho Amer-
icano de Urologia (ABU) iniciou a
certificacdo para a subespecialidade
em FPMRS em 2013. Esta subespe-
cialidade incorpora condi¢des como
incontinéncia urinaria masculina e
feminina, disfuncao neurogénica do
trato urinario inferior, prolapsos de
6rgaos pélvicos, infeccao urinaria
recorrente, sindrome da dor vesical,
fistulas geniturinarias e disfungao
miccional.

Dados enviados a ABU pelos
residentes e fellows sdao uma rica
fonte de dados que tém sido usados
para avaliar os padroes de pratica
cirargica do urologista geral e do

urologista com subespecialidade.
Como foi o ano inicial de certifi-
cacdo da subespecialidade pela
ABU, 2013 foi o primeiro ano em
que os dados da pratica em FPMRS
puderam ser submetidos, e, por
isso, os critérios para designacao de
FPMRS naquele ano nao foram ba-
seados em nenhum nivel especifico
de treinamento em FPMRS prévio,
mas sim tendo uma pratica focada
em FPMRS com registros de casos
que tenham atingido um nivel min-
imo de cuidados relacionados a
FPMRS, como determinado pela
ABU. Os mesmos urologistas que
se submeteram ao exame de cer-
tificacdo em 2013 foram elegiveis
para recertificagdo em FPMRS em
2020. Esses dois pontos de corte
no tempo forneceram um “insight”
unico. Os registros de casos de 2013
forneceram informagdes sobre os
individuos ja mais antigos na sub-
especialidade; 2020 forneceu in-
formacoes sobre os urologistas se
submetendo a recertificacao, bem
como sobre os que estavam prontos
para certificagao inicial ap6s com-
pletar o Fellowship em FPMRS
aprovado pela ACGME.

No6s identificamos um total de
229 auto-entitulados provedores
em FPMRS nos dados registrados

entre 2013 e 2020 — 131 urologistas
FPMRS em 2013 e 98 urologistas
FPMRS em 2020. Destes 229 ciru-
rgides individuais, 57,2% submet-
eram registros de casos em 2013, em
um total de 41.456 casos registrados
entre 2013 e 2020. Nos estratifica-
mos 0s casos baseados nos tipos de
procedimento e se eles eram proced-
imentos FPMRS especificos tradi-
cionais, que incluem procedimentos
anti-incontinéncia, abordagem via
vaginal e abdominal para reparo de
prolapsos, reparo de fistulas vesi-
co-vaginais e exérese ou remocao de
telas. Em 2013, de um total de 19.309
casos, 6.883 foram casos FPMRS e
12.427 foram casos nao-FPMRS es-
pecificos. Houve 22.237 casos em
2020, dos quais 7.790 foram FPMRS
especificos e 14.447 foram casos
nao-FPMRS. No geral, os casos nao
FPMRS especificos eram menos
frequentes entre os cirurgides que
tinham um alto volume de procedi-
mentos FPMRS especificos (p<0,1)

Os procedimentos anti-incon-
tinéncia constituiram 46% dos casos
especificos da  subespecialidade
nos registros de certificagdo tanto
em 2013 como em 2020. A grande
maioria (90%) dos procedimentos
realizados para tratamento da incon-
tinéncia urinaria de esforco foram

slings, seja com uso de tela sintética
ou fascia aut6loga. Houve um discre-
to aumento nos implantes de slings
proporcionalmente entre os proced-
imentos anti-incontinéncia de 2013 a
2020 (95,6% versus 98,2%), de for-
ma semelhante também observado
na propor¢ao total de casos (44%
versus 45%). No entanto, baseado na
taxa de casos ajustados para o nume-
ro de cirurgioes certificados por ano,
o numero de casos de sling por ciru-
rgiao diminuiu entre os dois anos de
registros (31,3 em 2013 e 26,8 em
2020). O restante dos procedimen-
tos anti-incontinéncia incluiu ure-
tropexia transvaginal, uretropexia
abdominal/laparoscépica e implan-
te de sling laparoscépico.

O implante de Slings de uretra
média ja previamente se demon-
strou como sendo o procedimen-
to anti-incontinéncia mais comu-
mente realizado entre urologistas
certificados, independentemente
do tipo de especialidade. O au-
mento relativo na participacao dos
slings proporcionalmente entre os
procedimentos anti-incontinéncia,
sem uma mudanca no total de ciru-
rgias anti-incontinéncia durante os
dois anos de certificacdo de casos
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sugere que fatores especificos ref-
erentes aos Slings podem estar in-
fluenciando as taxas de implantes,
como a preocupacao com o uso de
tela, porém, ao mesmo tempo, da-
dos suportam a maior eficacia do
implante de slings em comparacao
com outros procedimentos an-
ti-incontinéncia. Adicionalmente,
pode haver mais mudangas na pro-
porcao do uso de fascia autologa
versus tela sintética que nao sao
identificados por estes registros.

O tratamento cirdrgico dos pro-
lapsos, semelhantemente, também
mudou entre os registros de casos
de 2013 e 2020, talvez sendo outra
indicacdo da mudanca nas atitudes
relacionadas ao uso de telas. Os pro-
cedimentos de reparo de prolapsos
foram um dos procedimentos mais
realizados pelos urologistas certifica-
dos em FPMRS, correspondendo a
45% dos casos submetidos em 2013
e 2020. O numero total de casos
de telas/enxertos protéticos trans-
vaginais implantados em 2013 (741
casos) versus 2020 (338 casos) repre-
sentam 11% e 4% do total de casos

realizados por urologistas FPMRS
em 2013 e 2020, respectivamente.
A participacao dos casos em que se
utilizaram as telas/enxertos protéti-
cos transvaginais para prolapso
proporcionalmente entre as cirurg-
ias de reparo das distopias genitais
caiu pela metade, de 30% para 15%
de 2013 para 2020. Ao longo desse
mesmo periodo, houve um aumento
do uso de telas por via abdominal,
tanto proporcionalmente em relacao
ao total de casos de FPMRS (de 9%
para 15%) quanto no total de ciru-
rgias para reparo de prolapsos (de
24% para 30%). Essa tendéncia foi
semelhante entre urologistas nao FP-
MRS, provavelmente relacionado a
realizagdo da sacrocolpopexia lap-
aroscopica robo-assistida por todos
os urologistas. Interessantemente, as
taxas de excisao de tela nao muda-
ram entre 2013 e 2020, ficando em
8% entre todos os procedimentos.
Os codigos CPT (Current Proce-
dural Terminology - Terminologia
de procedimentos atual) identifica-
dos para implantes de telas/proteses
transvaginais compreendem tam-

bém o uso de enxertos protéticos
(enxertos biologicos, xenografts),
limitando a habilidade de distinguir
entre esses dois tipos de casos. No
entanto, como os registros de casos
de 2013 incluiram casos a partir de
2011, é razoavel assumir que os kits
de telas transvaginais foram utiliza-
dos em uma propor¢ao significativa
de casos, e a diminuigao subsequente
dos casos foi, pelo menos parcial-
mente, em resposta as consecutivas
declaracoes da US Food and Drug
Administration (FDA) sobre o uso
das telas transvaginais. Em 2019, a
FDA baniu a distribuicao dos kits
de tela transvaginais para reparo de
prolapsos, constituindo um seguim-
ento para as comunicagoes prévias
questionando o uso da tela transvag-
inal para o tratamento cirtargico dos
prolapsos, reduzindo a probabili-
dade que telas transvaginais tenham
sido usadas nestes reparos, especial-
mente nos casos registrados para
certificacao em 2020.

Como a pratica da urologia con-
tinua se tornando mais subespecial-
izada, é importante avaliar o impacto

da certificagdo em subespecialidades
nos padroes de pratica para casos
que sdo considerados especificos
a uma determinada subespeciali-
dade. Ao mesmo tempo em que se
destaca a diversidade da pratica em
FPMRS, os dados também demon-
stram o impacto que fatores externos
(declaracoes da FDA sobre as telas
transvaginais e sobre a experiéncia
em treinamento) tém nos padroes de
pratica entre as subespecialidades. m
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Necessidade de im-
portancia do estudo

Doengas vasculares sao as princi-
pais causas de morbidade, resultan-
do em um aumento do numero de
pacientes em uso de anticoagulacao
cronica. Sangramento poés bidpsia
transretal da prostata (BTP) é comum,
com 90% de hematiria e 50% de san-
gramento retal. N6s reportamos nos-
sa experiéncia apos 2.402 BTP para
orientar a incidéncia de sangramento
significativo como complicacao.

Total de BTP
2024 (100%)

/

BTP sem anticoagulantes
1647 (68,6%)

Incidéncia de sangramento 40/1647 = 2,4%

/

BTP 1) ndo usam ou 2)
cessaram de forma correta o
anticoagulante para o
procedimento

2217 (92,3%)

Incidéncia de sangramento 54/2217 = 2,4%

\

BTP com uso de
anticoagulantes cronicamente
775 (31,4%)

Incidéncia de sangramento25/775 = 3,3%%

\
BTP continuaram com
anticoagulante para o

procedimento
185 (7,7%)

Incidéncia de sangramento 11/185 = 5,9%

Figure. Figura. Incidéncia de sangramento apés bidpsia transretal de préstata (BTP) de acordo com

Status de anticoagulacao.
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0 que encontramos

755 (31%) dos procedimentos
foram realizados em pacientes com
anticoagulagao crénica composta
por Aspirina 81mg (570; 75%), As-
pirina > 81mg (78; 10%), Varfari-
na (57; 8%), clopidogrel (44; 6%),
enoxaparina (3; 0,3%) e dipirida-
mol (3; 0,3%). 185 (7,7%) dos pro-
cedimentos foram realizados sem a
cessacao desses medicamentos.

Sangramento significativo in-
dependentemente da anticoagu-
lacdo foi reportado em 65 (2,7%)
casos, e 54 destes foram autolim-
itados e nao geraram ida ao hos-
pital. Os 11 restantes tiveram san-
gramento que necessitaram ida
ao hospital ou internacdo. 9 casos
foram resolvidos com medidas

“Procedimentos
realizados com
anticoagulacao
cronica nao
tiveram maior taxa
significante de
sangramento (3,3 %
vs 2,4%, OR 1.38
95% CI 0.83-2.28,
P=.22)."

conservadoras, enquanto 2 pre-
cisaram de procedimentos adicio-
nais. 1 caso precisou de retosco-
pia com clampeamento de vasos

retais sangrantes, enquanto o out-
ro cistoscopia com evacuacao de
coagulos por hematuria.
Procedimentos realizados com
anticoagulacao cronica nao tiveram
maior taxa significante de san-
gramento (3,3% vs 2,4%, OR 1.38
95% CI 0.83-2.28, P=.22). No entan-
to, BTP realizados sem a cessacao de
anticoagulantes foi associado com au-
mento significativo de complicacoes
(5,9% vs 2,4%, OR 2.56, 95% 91 IC
1.31-4.99, p=.014; Veja a figura)

Limitacoes

Uma limitagao é que se trata de
um estudo de centro unico, retro-
spectivo. Segundo, provavelmente
n6s nao capturamos todos os even-

tos, e o numero de sangramento
significativo pode ter sido sub rep-
resentado em nosso estudo.

Interpretagao para o
cuidado ao paciente

BTP tem um risco baixo de
complicagao relacionada a san-
gramentos. Aqueles pacientes
com suspenc¢ao adequada do uso
cronico de anticoagulantes antes
da bi6psia nao tem um risco au-
mentado para sangramentos. Caso
o paciente tenha necessidade de
manter a anticoagulagdo ou nao
suspendam a anticoagulagao de
forma adequada, esta sujeito a um
risco maior de complicagdo que
necessite de cuidado médico. m

COLUNA DO ESTUDANTE DE MEDICINA

Abordando as Lacunas na Educacao Médica sobre o
Cuidado de Pacientes Transgéneros e de Género Diverso
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Traduzido por: Dra. Bruna Venturini

A primeira coisa que ela ouviu
depois de acordar da cirurgia foi
“Senhor, preciso que vocé se man-
tenha calmo”. Ela estava 1a para
uma orquiectomia de afirmacao de
género, e a pessoa que pronunciou
essas palavras presumiu seu género
com base no nome do procedimen-
to cirurgico. Essa situacao poderia
ter sido facilmente evitada com
uma analise mais cuidadosa do his-
torico e dos registros do paciente.
Embora esse ato de uso incorreto
do pronome tenha sido feito in-
voluntariamente, nao é necessaria-
mente benigno.

No entanto, experiéncias se-
melhantes de uso inadequado
do género e de disforia de géne-
ro ainda ocorrem com frequén-
cia no ambiente de cuidados de
saide. Aproximadamente 33%
das pessoas trans relataram pelo
menos uma experiéncia negativa
com seu provedor de cuidados
de sadde relacionada a sua iden-

tidade de género, e 23% evitam
procurar assisténcia a saude por
medo de serem maltratados.!
Com mais sistemas de saude, pro-
vedores e empresas de seguros
agora oferecendo cobertura para
cuidados de afirmacao de géne-
ro, o numero de pessoas trans
e de género diverso (TGD) que
buscam atendimento e cuidados
médicos deve aumentar.

Como resultado, espera-se que
aumente a demanda por prove-
dores de cuidados de saude e médi-
cos competentes, sensiveis e bem
treinados em fornecer cuidados
especificos para TGD na area da
urologia. No entanto, os curriculos
das escolas médicas e residéncias
historicamente tém fornecido trein-
amento e educacao limitados sobre
saude especifica para TGD. Estu-
dos disponiveis relatam que cerca
de 74% dos estudantes de medici-
na receberam menos de 2 horas de
treinamento em saide transgénero
ao longo de sua educacio.? E im-
perativo que abordemos essas dis-
crepancias, mas por onde comeca-
mos? Como fechamos essa lacuna
educacional?

Quais padroes devem
ser implementados nos
curriculos médicos para
garantir o progresso e a
seguranca futuros para
esses pacientes?

Na auséncia de diretrizes formais
de educacao, algumas recomenda-
¢oes para objetivos de aprendiza-
gem em curriculos de estudantes
de medicina incluem:

1. Barreiras historicas ao atendimento
de pacientes TGD. Experiéncias de
preconceito, discriminagao e trau-
ma no sistema de saude e na socie-
dade, barreiras socioeconomicas,
patologizacao inadequada da in-
congruéncia de género e disforia
sao apenas algumas das barreiras
que individuos TGD continuam
a enfrentar. Compreender essas
experiéncias ajudaria os alunos a
fornecer cuidados culturalmente
informados que podem diminuir
o risco de retraumatizacdo no
sistema de satde.

2. Terminologia de identificacdo de

género sobre sexo, género e orienta-
¢do. A terminologia esta sempre
mudando, e é importante estar
atualizado sobre a linguagem
adequada e respeitosa para me-
lhorar o atendimento.

3. Pronomes ¢ nome. Perguntar e se
referir a um paciente pelo seu
nome e pronomes € uma das for-
mas mais importantes de os mé-
dicos estabelecerem uma relacao
e construirem confianca com os
pacientes. E crucial que os apren-
dizes tenham uma compreensao
dos diferentes pronomes usados
pelas pessoas para se auto-iden-
tificarem, bem como o impacto
negativo do uso de “nome mor-
to” — quando alguém se refere a
uma pessoa TGD por um nome
que eles nao pediram para usar
ou por um nome que eles usa-
vam antes de fazer a transicao,
geralmente o nome que lhes foi
atribuido ao nascimento e com o
qual nao se identificam mais.

4. Transigdo de género (social, médi-
ca e/ou cirirgica). A transicao de
género nao € um unico passo ou
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uma Unica experiéncia. Enten-
der os varios passos pelos quais
uma pessoa pode ou nao passar
para afirmar sua identidade e/
ou expressao de género ajuda a
garantir que um cuidado 6timo
esteja sendo fornecido. Embo-
ra os tratamentos hormonais
(médicos) sejam administrados
principalmente pelos médicos
de cuidados primarios e/ou en-
docrinologistas dos pacientes,
os efeitos pretendidos e nao
intencionais das terapias hor-
monais feminilizantes e mascu-
linizantes afetam os exames e o
manejo urolégicos. O proces-
so de transicao de cada pessoa
€ unico e eles devem receber
cuidados adaptados a sua expe-
riéncia individual.

5. Os atuais padroes de atendimento
sobre critérios para tratamentos me-
dicos e cirirgicos de afirmagao de gé-
nero para adultos e adolescentes. As
diretrizes fornecidas pela WPA-
TH (Associacdo Profissional
Mundial para Satde Transgéne-
ro)’ e pela Sociedade de Endo-
crinologia*® sao projetadas para
promover o melhor cuidado
possivel ao paciente TGD, nao
limitando o acesso aos cuidados.

6. Elementos para estabelecer um
ambiente de afirmacao de género.
O conhecimento sobre como
promover cuidados seguros
e culturalmente informados
para pacientes TGD, para evi-
tar induzir disforia de género,
€ uma competéncia essencial,
bem como saber fazer as per-
guntas importantes de forma
respeitosa.

7. Elementos de uma abordagem de
cuidado informada sobre traumas na
urologia. Uma historia e um ex-
ame fisico focados em urologia
podem ser particularmente inva-
sivos para pacientes TGD, espe-
cialmente durante os momentos
vulneraveis que acompanham o
exame e a discussao dos 6rgaos
geniturinarios e reprodutivos.
Portanto, é fundamental entend-
er como realizar a abordagem e
exame do paciente a fim de evi-
tar a retraumatizacao em uma
populacao de pacientes que ja
esta em alto risco.

O que o treinamento para
profissionais de saude
que fornecem cuidados
para pacientes TGD deve
conter?

A WPATH apresentou reco-
mendacgoes sobre treinamento em
conhecimento cultural focado no
tratamento e cuidado com dignida-
des de pacientes TGD. Para institui-
¢Oes e profissionais de saide, as re-
comendacdes incluem treinamento
durante a orientacao e como parte
da educacao anual ou continuada,
bem como treinamento em cada
uma das areas de competéncia da
especialidade do profissional de
saide.* A implementacdo dessas
estratégias para garantir que essas
competéncias sejam atendidas re-
quer mais atengao e consideracao.
Devemos incorporar avaliacoes
e certificacoes padronizadas para
os aprendizes? Também devemos

atribuir uma proporg¢ao aumentada
de recursos curriculares e tempo
para garantir treinamento adequa-
do? Coletivamente, objetivos de
aprendizado claros e consensuais
precisam ser definidos para promo-
ver a mais alta qualidade de cuida-
do para nossos pacientes.

Onde os profissionais de
saude e pacientes podem
encontrar mais informacdes
e recursos para cuidados
com pessoas TGD?

1. A Associacao Profissional Mun-
dial para Saude Transgénero
(https://www.wpath.org/):* for-
nece informacoes sobre orien-
tacao clinica para profissionais
de satde para auxiliar pessoas
TGD com caminhos seguros e
eficazes para tratamento social,
médico e cirurgico para aqueles
que sofrem de disforia ou dis-
cordancia de género, apresen-
tadas em suas Normas de Aten-
cao, Versao 8.

2. As Diretrizes de Pratica Clinica
da Sociedade de Endocrinolo-
gia (https://www.endocrine.org/
advocacy/position-statements/
transgender-health):* fornecem
protocolos de cuidados para
apoiar individuos TGD, incluin-
do informagdes sobre supressao
da puberdade, hormonios e ci-
rurgia, e também padronizam a
terminologia usada pelos profis-
sionais de saude.

3. O Centro Nacional para a Igual-
dade Transgénero (https://

transequality.org/):®  fornecem
informacoes para profissionais
de saude e pacientes sobre re-
cursos para direitos a assisténcia
médica, apoio a saide mental e
social, moradia segura, cobertu-
ra de seguros, suporte financeiro
relacionado a transi¢ao de géne-
ro, € emprego.

4. O Centro de Exceléncia em
Satude Transgénero (https://pre-
vention.ucsf.edu/transhealth):”
recursos disponiveis incluem
cursos de aprendizagem on-li-
ne para profissionais de sauide,
manuais e diretrizes de pratica
clinica, e folhetos informativos e
resumos baseados em evidéncias
sobre a prestacao de cuidados
ideal para pacientes TGD. m
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Necessidade e
Importancia do estudo

Uma dose unica de instilagao in-
travesical de mitomicina-C (IMMC)
imediatamente ap6s a ressec¢ao
transuretral de tumores de bexiga
(RTU de bexiga) é um ponto fun-
damental na profilaxia precoce da
recorréncia do tumor no cancer
de bexiga nao musculo-invasivo.
Apesar da mitomicina-C ser um
representante agente intravesical;
ha uma falha de adesdao em todo o
mundo, particularmente nas situ-
acoes de resseccao profunda ou em
suspeita de perfuracao da bexiga du-
rante RTU devido a complicagoes
graves relacionadas ao vazamento
extra vesical. Avaliamos uma ins-
tilacdo neoadjuvante de mitomici-
na-C (IMMC) de curta duragéo para
esperar efeitos antitumorais desde o
inicio da RTU de bexiga com toxici-
dade minima, que pode ser aplicado
a potencialmente todos os pacientes,
independentemente da extensdo e

profundidade da RTU de bexiga.

O que descobrimos

Neste estudo randomizado de
fase II de centro unico, 2 insti-
lagbes intravesical de mitomici-
na-C (IMMC) pré RTU de bexiga
foram realizados no dia anterior
e 4 horas antes da RTU (o grupo

de intervengdo) ou ndo (o grupo de
controle). Na analise por protoco-
lo, 71 pacientes (33, intervencao;
38, controle) foram bem equilibra-
dos quanto as suas caracteristicas.
A duracgao do recrutamento foi de
52,4 meses e 3 e 8 pacientes apre-
sentaram recorréncia nos grupos
de intervencao e controle, respec-
tivamente. O IMMC neoadjuvante
resultou em uma reducao de 63%
no risco relativo de recorréncia (ver
Figura). A progressio da doenca
nao ocorreu no grupo de inter-
vencao, mas ocorreu em 3 pacientes
do grupo controle. Notavelmente,
apenas 5 pacientes apresentaram
eventos adversos relacionados ao
IMMC, que foram locais e classifi-
cados como grau 1 ou 2.

Limitacoes

Os principais pontos fracos deste
estudo sdo: estudo em centro unico
com uma pequena coorte, as taxas de
eventos de recorréncia/progressao
do tumor menores do que o espera-
do e o desenho sem um grupo trata-
do com uma tunica dose de Mitomi-
cina C imediatamente ap6s a RTU.

Interpretacao para cuida-

dos com o paciente

O IMMC neoadjuvante é bem
tolerado e benéfico na reducao da
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Figure. Kaplan-Meier curve for recurrence-free survival of all the patients treated with
neoadjuvant mitomycin-C intravesical instillation or transurethral resection of bladder tumor

(TURBT) alone.

recorréncia e progressao do canc-
er de bexiga nao musculo-invasivo
ap6s a RTU. Futuros estudos mul-

ticéntricos de fase III sao necessari-
0s para introduzir esse regime na
pratica clinica de rotina. m
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Sharma V, Wymer KM, Joyce
DD, et al. Cost-effectiveness of
adjuvant pembrolizumab af-
ter nephrectomy for high-risk
renal cell carcinoma. J Urol.
2023;209(1):89-98.

Traduzido por: Dr. Gustavo Franco Carvalhal

Relevancia do Estudo

O estudo KEYNOTE-564 mos-
trou que o uso adjuvante de pem-
brolizumab ap6s nefrectomia no
carcinoma renal de células claras
(CRCC) reduziu o risco de pro-
gressao da doenca e potencial-
mente afetara a mortalidade geral.
Entretanto, o uso do pembroli-
zumab adjuvante esta associado a
custos e a toxicidades significati-
vos, de forma que ainda nao esta
bem claro se os riscos superam os
beneficios.

Nossa Opiniao

Utilizamos os dados do KEY-
NOTE-564 para avaliar a custo-u-
tilidade do uso adjuvante de pem-
brolizumab vs. observagdo apos
nefrectomia em CRCC de alto ris-
co. Os desfechos principais foram
anos de qualidade de vida (QALYs),
os custos para o Medicare, e as taxas
de custo-efetividade. O gatilho de
pagamento utilizado foi o de US$
100.000/QALY (veja a figura).
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Em cinco anos, o tratamento
adjuvante com pembrolizumab
resultou em 0,3 QALY's adicionais a
um custo adicional de US$ 99.484
em comparacao a observagao. O
uso de pembrolizumab nao foi
considerado custo-efetivo em um
horizonte de cinco anos (taxa de
custo-efetividade adicional =US$
326.534). Em uma analise de sensi-
bilidade, o pembrolizumab se tor-
nou custo-efetivo quando seu custo
por ciclo foi <US$5.064 (base =
US$ 10.278) ou quando o benefi-
cio de progressao em cinco anos
foi > 18,8% (base = 9%). Em uma
simulacao, verificamos que o pem-
brolizumab seria custo-efetivo em
cinco anos para pacientes com um

“Treés critérios
podem ser usados
para facilmente
identificar
pacientes com
09% ou mais
chances de
progressao em
cinco anos:
pacientes que
realizaram
metastasectomias
RO, pacientes
com estdgio pN1,
e pacientes com

tumores pT3
e com padrao
sarcomatodide.”

-500 -300

-100 O
Incremental Net Monetary Benefit ($1000’s)

100 300 500

Probability Progression Placebo 2yrs 0.363 20.461
Probability Progression Placebo

Multiplier 0.16 20.664
Probability Progression Pembro 2yrs 0.273 <0.175
-> Pembrolizumab Progression Benefit  0.09 >0.188
Cost of Pembrolizumab $10,278 <$5,064

One-way Sensitivity
Thresholds for which
Pembrolizumab would
be cost-effective

Baseline Threshold

Figura 1. Diagrama Tornado para analises de sensibilidade 1-way demonstrando as quatro variaveis derivadas de 100 modelos que quando adicionadas
transformaram o pembrolizumab em um tratamento custo-efetivo. O eixo X usa o beneficio financeiro em vez da custo-efetividade para eliminar assintotas.
Os valores de base e os valores correspondentes que transformam o pembrolizumab em custo-efetivo estdo demonstrados na tabela. As barras vermelhas
correspondem a incrementos na variavel, enquanto as barras azuis correspondem a reducdes na variavel. As alteraces que movem a barra para a direita da
linha do “0" do beneficio monetario incremental fazem o pembrolizumab ser custo-efetivo.

risco de progressao de pelo menos
59%, o que corresponde a um esco-
re de sobrevida livre de progressao
da Mayo Clinic >10 e a um escore
de sobrevida livre de doenga AS-
SURE de 8,5 ou mais. Trés critérios
poderiam ser facilmente utilizados
para identificar pacientes com um
risco de 59% ou mais de progres-
sa0 em cinco anos: pacientes que
realizaram metastasectomias RO,
pacientes pN1, e pacientes com
tumores pT3 >7 cm e com padrao
sarcomatoide associado.

Limitagoes

Uma vez que nosso estudo é
um trabalho de aplicacao de mo-

delos, nossos resultados apresen-
tam as limitacoes relacionadas a
acuracia dos modelos probabilis-
ticos, dos valores das utilidades,
das presuncdes, e das extrapo-
lagdes. Mais especificamente, os
dados de dois anos do KEYNO-
TE-564 foram usados para extra-
polar as taxas de progressao para
cinco ou mais anos. Logo, preci-
saremos dos dados de cinco anos
do KEYNOTE 564 para a confir-
macao dos nossos achados. Adi-
cionalmente, reconhecemos
que pacientes individuais capazes
de pagarem mais por tratamentos
de alto custo, ou que disponham
de seguros de satide que fornecam
cobertura para estes tratamentos

podem ter gatilhos maiores para
aceitar custos mais elevados.

Nossa Interpretacao com
Relacao ao Tratamento
do Paciente

Nosso estudo utilizando modelos
estatisticos demonstrou que o pem-
brolizumab adjuvante provavelmen-
te s6 € custo-efetivo em cinco anos
naquele subgrupo de pacientes com
CRCC e mais de 59% de chances
de progressao em cinco anos. Para
pacientes com riscos menores, Os
beneficios limitados do pembrolizu-
mab provavelmente nao justificam
0s custos e os efeitos colaterais. m
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Parisse T, Reines K, Basak R, et al.
Patient and provider perception of
transurethral resection of bladder
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ment. J Urol. 2023;209(1):150-160.

Traduzido por: Dr. Fransber Rodrigues

Necessidade e importan-
cia do estudo

Dada a necessidade de perma-
nente vigilancia com cistoscopia e
a alta probabilidade de recorrén-
cia requerendo ressec¢do transure-
tral (RTUB), cancer de bexiga nao

musculo-invasivo (CBNMI) pode
causar muito sofrimento para os pa-
cientes, mesmo quando comparado
a outras neoplasias urologicas. Des-
sa forma, tratamentos alternativos
nao cirurgicos para CBNMI, como
quimioablacdo intravesical, estao
sendo explorados com resultados
promissores. Com o papel cada vez
mais ativo dos pacientes na tomada
de decisao em relacao ao tratamen-
to, entender a percepcao desses pa-
cientes sobre a quimioablacao in-
travesical em comparacao a RTUB
€ imperativo para se chegar a um
cuidado baseado em valores.

O que encontramos

Neste estudo, que utilizou met-
odologia mista, nés provocamos
as percepcoes tanto do paciente
quanto do médico assistente sobre a
repeticdo da RTUB como um mét-
odo de tratamento para o CBN-
MI. Nosso estudo demonstrou uma
proporcao significativa de pacien-
tes que preferem a quimioablagao
intravesical a RTUB convencional
quando essa opcao € disponibiliza-
da como uma alternativa hipotética

de tratamento para CBNMI. Além
disso, identificamos diferencas entre
a maneira como pacientes e urol-
ogistas percebem o uso da RTUB
repetida para tratar o cancer de bex-
iga. Especificamente, os pacientes,
mas nao os urologistas, enfatizaram
o custo emocional do procedimento
juntamente com a necessidade de
melhorar o aconselhamento sobre
recorréncia, terminologia e sinais e
sintomas relacionados ao cancer.

Limitacoes

Identificando nossa amostra de
pacientes por meio de uma rede de
defesa advocaticia e recrutando os
médicos por amostragem sequen-
cial pode induzir um viés de selecao,
uma vez que os entrevistados podem
nao representar a populacao em ger-
al, além do que os médicos dentro
de uma rede social semelhante tam-
bém podem aconselhar os pacientes
de forma semelhante. Além disso,
nossa amostra foi homogénea, com
a maioria dos entrevistados sendo
brancos e do sexo masculino. Out-
ras limitacdes incluem o viés de
memoria inerente ao auto-relato de

dados de doencas, falta de infor-
macoes referentes a dados de qual-
idade de vida relacionada a satde e
amostragem seletiva, que pode in-
duzir viés do entrevistado.

Interpretacao para o
cuidado com o paciente

Como opgodes de tratamento al-
ternativo para o CBNMI que re-
cidiva, a tomada de decisio com-
partilhada torna-se cada vez mais
importante. Compreender a car-
ga do tratamento do CBNMI na
qualidade de vida do paciente é
fundamental para se moldar essas
discussoes de tomada de decisao
compartilhada. A discordancia en-
tre a percepcao do paciente e do
profissional sobre a RTUB desta-
ca a necessidade de se expandir
nossa compreensao para melhorar
a experiéncia do individuo a ser
tratado através de uma educacao
relevante e centrada no préprio
paciente. Nosso estudo fornece
areas especificas de discordancia e
maneiras pelas quais tais areas po-
dem ser abordadas por meio de re-
cursos de educagao do paciente. m
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Necessidade e

importancia do estudo

Tanto a crioablacdo (CA) quanto
a ablacao térmica baseada no calor
(do inglés heat-based termal ablation
- hTA) representam terapias alterna-
tivas para pacientes com cancino-
mas de células renais Tla, frageis
e/ou com comorbidades quando
a intengao curativa é a opgao, de
acordo com as diretrizes atuais
da National Comprehensive Cancer
Network (NCCN). Por outro lado, as
diretrizes da Associacao Européia
de Urologia (EAU) recomenda a
hTA para pacientes cujo tamanho
tumoral seja entre 3,1 a 4 cm, en-
quanto que qualquer uma destas
duas técnicas é recomendado para
aqueles com tamanho <3 cm. A
distingdo entre as recomendagdes
da NCCN vs EAU para pacientes
com tumor entre 3,1-4 cm € baseada
em uma quantidade muito limitada
de dados, a maioria originada de
séries de casos. Nossas analises se
distinguem dos relatorios anteriores
pelo uso da propensao de parea-
mento por pontos (do inglés: propen-
sity score matching (PSM) e regressdo
de riscos concorrentes (CRR) ajusta-
da para mortalidade por outras cau-
sas, 0 que representa a maioria das
mortes em pacientes Tla que sdo
candidatos a ablacao tumoral.

O que encontramos

Em pacientes com tamanho de
tumor de 3,1- 4 cm, ap6s uma pro-
pensao 2:1 PSM que resultou em
757 CAs vs 388 hTAs, a taxa de

mortalidade especifica para cancer
em 8 anos (MCE) foi de 8,5% vs
12,9% (veja Figura). Nos modelos
CRR multivariados, o hTA foi as-
sociado a MCE mais alta (HR:2.02,
P<.001) em relagao a CA. Em pa-
cientes com tamanho de tumor <3
cm, uma propor¢ao 2:1 PSM resul-
tou em 2.217 CAs vs 1.114 hTAs, a
taxa de MCE de 8 anos foi de 6,8%
vs 6,1%. Em modelos CRR multi-
variados, o hTA nao foi associado
a uma MCE mais alta (HR:1.13,
P=.5) em relacdo a CA.

Limitacoes

A natureza retrospectiva e a
falta de dados sobre os pontos ter-
minais anteriores do cancer, tais
como a recorréncia local e/ou a
sobrevivéncia livre de doencas sao
limitacdes. Além disso, faltaram
informacoes sobre taxas de retrat-
amento, comorbidades, namero de
tumores, localizacao do tumor den-
tro do rim e tipo de via de acesso
da ablacdo (por cutineo ou lapa-
roscopica), influenciando indifer-
enciadamente ambos os grupos de
tratamento.

Interpretacao no cuidado
do paciente

Para pacientes com tumores re-
nais com tamanho entre 3,1-4 cm,
hTA foi associada ao dobro de des-
vantagem da MCE, em relacao a
CA. Por outro lado, em pacientes
com tamanho de tumor =<3 cm,
hTA ou ablacao foram igualmente
validas. m
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Cumulative incidence plot depicting CSM in
cryoablation vs heat-based termal ablation in 3.1-4cm T1a RCC
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Figura. Incidéncia cumulativa da mortalidade especifica do cancer (MCE), ap6s ajuste para mor-
talidade por outras causas, conforme escore de propensao por correspondéncia (PSM) de até 2:1
em pacientes com carcinoma de células renais T1a clinico, de acordo com a crioablacdo (CA) versus
ablagdo térmica baseada no calor (hTA) em pacientes com tamanho do tumor de 3,1-4 cm (A) e

pacientes com tamanho do tumor <3 cm (B).

ESPACO DA RADIOLOGIA

Massa renal gigante e Veia cava inferior no lado esquerdo

Wei Phin Tan, MD
NYU Langone Health, New York, New York

Traduzido por: Dr. Deusdedit Vieira da
Silva

INTRODUCAO

Variacoes anatomicas da veia
cava inferior (VCI) sdo raras, mas

de grande importancia na cirurgia
renal. Uma veia cava inferior do
lado esquerdo € a segunda anoma-
lia mais comum da VCI e aconte-
ce em 0.2-0.5% da populacao.* A
VCI esquerda tipicamente se junta
a veia renal esquerda, que por sua
vez cruza a aorta anteriormente,
conectando-se com a veia renal di-

reita para formar uma VCI de apa-
réncia normal no lado direito.

Esta variacdo é tipicamente en-
contrada incidentalmente em exa-
mes de imagem realizados para
outras finalidades. Uma avaliacao
critica e detalhada destas variagoes
€ importantes para prevenir lesdes
iatrogénicas.

CASO CLINICO

Trata-se de paciente feminina,
58 anos, apresentando descon-
forto abdominal do lado esquer-
do e saciedade precoce. Uma TC
abdome demonstrava uma VCI
esquerda e uma massa renal de

- Continua na pagina 28
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Figure 1. CT of the abdomen and pelvis (coronal view) showing a large left-sided renal mass and a
left-sided inferior vena cava (arrow).

19 cm no polo superior do rim
esquerdo que se extendia e envol-
via cauda do pancreas e estdbmago
(Figuras 1-3). A paciente também
tinha uma lesao de 2 cm na porgao
superior do lobo direito do figa-
do, suspeita para metastase. TC
do torax e cranio nao evidencia-
vam presenca de metdstases no
pulmao ou cérebro. O caso foi
apresentado em reuniao multidis-
ciplinar de especialistas e, devido
a dor excruciante, o consenso foi
a indicacao da nefrectomia radi-
cal. Consentimento livre e infor-
mado foi obtido e a paciente foi
alertada para a possibilidade de
ressecao em bloco de 6rgaos ad-
jacentes devido ao tamanho e as-
pecto da massa.

Uma laparotomia explorado-
ra foi realizada, revelando uma
grande massa renal invadindo
cauda do pancreas, glandula ad-
renal esquerda, aspecto posterior
do estomago e o diafragma. Nao
havia trombo tumoral na veia re-
nal ou VCI, e foi possivel separar
a VCI da superficie medial da
massa. Foram realizadas nefrec-
tomia esquerda , adrenalectomia
esquerda, esplenectomia, pancre-
atectomia distal e resseccao par-
cial do diafragma. A parte pos-

terior do estomago foi separada
da massa e, devido a aparéncia
escura do estomago, foi realiza-
da angiografia com indocianina
verde sob camera fluorescente
que mostrou auséncia de irri-
gacao sanguinea na regiao. Con-
sequentemente, a gastrectomia
total também foi realizada, as-
sim como a enucleacao da lesao
hepatica.

A patologia final mostrou um
lipossarcoma de rim com invasao
local de cauda de pancreas, bago,
estomago e diafragma, com mar-
gens negativas. O noédulo hepati-
co era uma metastase hepatica

“Em caso de duvidas,
uma exame de
imagem seccional
com contraste e
reconstrucao 3D
pode ser util para
melhor caracterizar
a anatomia no
planejamento pré
operatorio.”

Inferior Vena

Cava

Figure 2. CT of the abdomen and pelvis (axial view) showing a large left-sided renal mass and a

left-sided inferior vena cava (arrow).

Figure 3. Illustration depicting a left-sided
inferior vena cava and large renal mass.

solitaria. O po6s operatério foi
longo, porém sem complicacoes.
A paciente continuou acompan-
hamento com a oncologia clinica
e recebeu quimioterapia. Exames
de imagem controle aos 6 meses
do pés operatério nao mostravam
evidéncia de doenca.

DISCUSSAQ

VCI esquerda é uma variante
anatdomica pouco comum e tipi-
camente encontrada em estudos
de imagem. As anomalias da VCI
ocorrem durante a embriogénese,
por volta da quarta a oitava sema-
na de gestacao.*” Isto ocorre dev-
ido a regressao da veia supra car-
dinal direita com a persisténcia da
veia supra cardinal esquerda.’ Ex-

istem outras variagoes na anato-
mia da VCI, incluindo: VCI du-
pla; continuacao da azigos com a
VCI; veia renal esquerda circum
adrtica, veia renal esquerda retro
aortica; VCI dupla com veia renal
direita retro adrtica e hemiazigos
em continuacao com VCI; VCI
dupla com veia renal esquerda ret-
ro adrtica e continuacao da azigos
com a VCI; ureter circum caval e
auséncia de VCI com preservacao
do segmento suprarrenal.’

Variacoes da VCI sao muito
importantes durante a cirurgia ret-
roperitoneal para evitar lesoes iat-
rogénicas. Muitas dessas variantes
podem ser confundidas com lin-
fadenopatias para-aérticas ou veia
gonadal dilatada. Em caso de duvi-
das, uma exame de imagem seccio-
nal com contraste e reconstrucao
3D pode ser ttil para melhor carac-
terizar a anatomia no planejamento
pré operatoério. VCI esquerda tam-
bém é importante quando se ten-
ta acesso da VCI via abordagem
transjugular para procedimentos
como posicionamento de filtros
de veia cava, o que pode resultar
em posicionamento equivocado do
dispositivo.

Em conclusao, VCI esquerda
€ uma variacdo anatOmica rara,
mas que pode ter uma implicacao
cirurgica significativa se nao for
diagnosticada no pré operatorio.

-> Continua na pagina 29
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Essa identificacao pré operatoria é
critica para prevenir complica¢des
cirargicas iatrogénicas. @
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Traduzido por: Luis César Zaccaro

Necessidade e
importancia do estudo

O tratamento atual de primeira
linha para o carcinoma urotelial
avancado (aUC) é a quimiotera-
pia a base de platina (preferencial-
mente cisplatina). No cenario de
segunda linha, a imunoterapia com
pembrolizumabe é o padrao atual.
A quimioterapia com taxano mos-
trou atividade com uaso de agente
unico. Procuramos avaliar a com-
binagdo de nab-paclitaxel (NAB)
e pembrolizumabe em pacientes
com aUC inelegivel a cisplatina ou
refrataria a platina.

O que encontramos

Dos 36 pacientes com resposta
avaliada, observamos uma taxa
de resposta global de 50% inclu-
indo 3 respostas completas e 15
respostas parciais. A regressdao
das lesdes alvo ocorreu em 30
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Figure. Waterfall plot of tumor response in patients with advanced urothelial carcinoma (N = 34).

dos 36 pacientes durante a terapia
(ver Figura).

Ap6s acompanhamento médio
de 19,7 meses, a duracao mediana
da resposta foi de 4,4 meses (IC
95%: 4,0-8,6), a sobrevida livre de
progressao mediana de 6,8 meses
(IC 95%: 4,4 - nao alcancado) e
sobrevida global mediana de 18,2
meses (IC 95%: 10,6- ndo atingido).
A dose inicial de NAB foi reduzi-
da devido a neuropatia excessiva.
Ap6s a redugao da dose inicial de
NAB, a terapia foi bem tolerada.

Limitagoes

As limitacoes do estudo incluem
amostra de pequeno tamanho, real-
izado em um tunico centro e desen-
ho de braco unico. Apenas 4 mul-
heres foram inscritas, e os dados
sobre os biomarcadores tumorais

(PD-1 e perfil genémico do tumor)
estavam incompletos.

Interpretacao

O cenario de opgdes de trata-
mento para aUC continua a evolu-
ir rapidamente com novas abord-
agens de combinacao, como a de
anticorpos conjugados associados
a inibidores de checkpoint. Nosso
estudo mostra que a combinacao
de quimioimunoterapia usando
NAB e pembrolizumabe também
tem atividade promissora e pode
ser uma opgao eficaz e viavel para
aUCa elegivel a cisplatina ou re-
frataria a platina. A quimioimu-
noterapia pode potencialmente
expandir o repertério de opcoes
terapéuticas em linhas posteriores
de tratamento. m
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