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La Confederacién
Urologia (CAU),

comienza este nuevo afio 2020 con

Americana de

nuevos integrantes en su comité
ejecutivo. El Dr. Hamilton Zampolli
es el nuevo Tesorero de la CAU, y el
Dr. Rafael Sdnchez Salas es el nuevo
Vocal de Actividades Cientificas,
Publicaciones y Congresos. Ambos
tienen una gran trayectoria dentro
de la CAU por muchos afios,
desempenando cargos de directores
tanto en oficinas como en grupos
de trabajo. Asi mismo, en pro
de la inclusién y de la diversidad
dentro de la organizacién urolégica
mds importante desde el punto de
vista cientifico y académico para
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Iberoamérica, las oficinas de la
CAU estan siendo renovadas y/o re-
organizadas. Todo esto lo pueden ver
a través de la pagina web de la CAU
(www.caunet.org).

Seguimos apoyando la formacién
médica continuada tanto online como
presencial con videos educativos, y
UROTALKS, asi como los simposios
CAU durante congresos de nuestras
sociedades afiliadas. ~ Seguiremos
apoyando a las jovenes promesas de
la urologia iberoamericana con becas
en el 2020.

Quiero destacar que el Dr. Gopal
Badlani, recibié la Medalla Shlomo
Raz, durante el congreso CAU 2019
en Buenos Aires, Argentina. FEl ha

donado su premio de 2,000 délares
americanos, para que sea adjudicado
a un residente que quiera asistir al
Congreso de la AUA en Washington
DC, y en especial al Programa CAU/
AUA, que se realizard durante el
congreso.

El Programa CAU/AUA durante el
Congreso de la AUA en Washington
DC (15-18 de Enero), se realizari el
dia Viernes 15 de Enero del 2020.
El Dr. Jorge Gutiérrez-Aceves, es
el nuevo Director del Programa, y
en Coordinacién con la CAU y la
AUA se ha realizado un programa
cientifico que incluird charlas estado
del arte, asi como avances en nuevas
tecnologias y alternativas nuevas para
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el tratamiento en todos los tépicos
de la urologia. Esperamos verlos en
Washington DC!

Finalmente, quiero que separen la
fecha en su agenda para el Congreso
CAU 2020, que se realizard en el
Hotel Hilton Colén de la Ciudad
de Guayaquil en Ecuador del 21 al
24 de Octubre. Las inscripciones
anticipadas se abrirdn el dia 6 de
Enero. Se estd preparando un
programa cientifico de altisimo nivel,
con profesores invitados de EEUU,
Europa y Latinoamérica. Los temas
principales e informacién adicional,
estin publicados en la pagina web
del congreso, la cual puede ser vista a

través de www.cuanet.org. ¢

Marcadores genomicos - ;Gomo
elegirlos y cuando usarlos?

6F

Naveen Nandanan,
MD MD
Richmond, Virginia

Randy A. Vince, Jr.,

Ann Arbor, Michigan

Los grupos clinicos de riesgo en
el cancer de prostata localizados
estin determinados por el antigeno
prostitico especifico (PSA), estadio
clinico y grado (Puntaje de Gleason/
ISUP [International = Society —of
Urological Pathology] Grupo de
Grado [GG)).

Sin embargo, existe una importante
heterogeneidad biolégica y clinica
dentro de los grupos de riesgo clinico.
Esta heterogeneidad crea retos para
decisiones clinicas claves, cuando
al agrupar pacientes en grupos de
riesgo usualmente no permite el
detalle suficiente para individualizar
recomendaciones de tratamiento.

Un  abordaje  para  proveer
estimaciones de riesgo mds precisas
es el uso de modelos de riesgo

Todd M. Morgan, MD
Ann Arbor, Michigan

como el askMUSIC y el CAPRA.
Alternativamente, estudios genémicos
pueden ser incorporados para
algunos pacientes para permitir que
la biologfa tumoral ayude a informar
estas estimaciones de riesgo.

Durante la tdltima década estudios
genémicos han sido desarrollados
y comercializados para el cancer
de mama, préstata y colon, entre
otros. Para los hombres con cédncer
de prostata, los 3 clasificadores
de expresion génica basados en
tejidos que pueden considerarse
actualmente son Prolaris®, Oncotype
DX® Genomic Prostate Score (GPS)
y Decipher ®

Prolaris

Prolaris es un ensayo cuantitativo

basado en la reaccién en cadena
de la polimerasa (qQPCR) que mide
31 genes de proliferacién del ciclo
celular y 15 genes de referencia
para la normalizacién. El ensayo
reporta una puntuacién que va de
0 a 10, con puntuaciones mds altas
que significan tumores mds agresivos.
Esta puntuacién se combina con
variables clinicas estindar para
reportar el riesgo estimado a los
10 afios de mortalidad especifica
por enfermedad de un paciente en
vigilancia activa (VA) y el riesgo a 10
anos de metdstasis tras el tratamiento
definitivo.

Oncotype DX GPS

El Oncotype DX GPS es también un
ensayo qPCR y mide la expresion de
12 genes a través de 4 vias bioldgicas
junto con 5 genes de referencia.
El informe GPS  proporciona
una puntuacién de 0 a 100 y fue
desarrollado  principalmente  para
estimar el riesgo de patologia adversa
en la prostatectomia, definida como
Gleason 4+3 o mayor, o estadio p13
o mayor. En el informe también
se indican los riesgos estimados de
metdstasis y muerte en un plazo de
10 afios.
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Decipher

A diferencia de las pruebas
mencionadas anteriormente,
Decipher es un ensayo completo de
transcriptoma (en lugar de qPCR)
que incorpora 22 genes a través de
multiples vias. Las puntuaciones
oscilan entre 0y 1.0, con valores mds
altos que indican un peor prondstico.
Para pacientes no tratados, la prueba
de biopsia de Decipher reporta un
porcentaje de probabilidad de cdncer
de alto grado (Gleason primario 4 o
5) en la prostatectomia, metdstasis
a los 5 afios y mortalidad especifica
por enfermedad a los 10 afios después
de prostatectomia radical (RP). Para
pacientes con enfermedad de mayor
riesgo después de la prostatectomia
Decipher Prostate RP proporciona
estimaciones de metdstasis a los 5
afosy estimaciones de mortalidad por
enfermedad a los 10 afios. Cuando se
utilizan apropiadamente estas pruebas
pueden ayudar en las decisiones de
manejo para los 3 escenarios clinicos
distintos de 1) decidir entre VA o
tratamiento primario, 2) radioterapia
postprostatectomia  (RT) e  3)
identificar a los pacientes sometidos
a RT que se beneficiarfan de la
terapia concomitante de privacién de

andrégenos (ADT).

Vigilancia Activa versus Tratamiento
Primario

Multiples estudios, incluyendo el
ensayo Protect]” han demostrado
la seguridad de la VA para casos de
bajo riesgo. Sin embargo, también
puede ser apropiada la inclusién de
algunos pacientes con enfermedad
de riesgo intermedio favorable (riesgo
intermedio de NCCN® con GG
1-2 y menos del 50% de muestras
de biopsia positivas). Hay un gran
nimero de datos retrospectivos
que apoyan la realizacién de cada
uno de los 3 ensayos anteriormente
mencionados. Sin  embargo, ha
habido pocos estudios que evalden el
impacto de las pruebas moleculares
en la préctica clinica.

En un estudio observacional
reciente de 3 966 pacientes en
Michigan con cdncer de préstata
recién diagnosticado se determing
que 747 (18,8%) se habian sometido a
pruebas con las plataformas Oncotype
DX, Prolaris o Decipher.” De 1 487
casos de riesgo favorable 320 (22%)
se realizaron pruebas, y el 76% de los
resultados de las pruebas por debajo
de los umbrales especificos de ensayo
propuestos fueron manejados bajo
vigilancia. En comparacién, el 46%
con un resultado de prueba superior
al umbral fueron manejados con VA
y el 58% de los que no se sometieron
a la prueba se sometieron a vigilancia.

a) GGl con >2 muestras

Cancer de prostata
recientemente
diagnosticado

positivas o >50% de
compromiso
muestra, o

de —»  Consentimiento

b) GG2 con PSA <20 ng/ml

Las pruebas moleculares con un
resultado por debajo del umbral se
asociaron independientemente con
la VA, indicando que las pruebas
parecen influir en el manejo del
cancer recién diagnosticado.

Es importante notar que no todos
los hombres con cdncer de riesgo
intermedio bajo o favorable necesitan
estas pruebas. El estudio G-MAJOR
(Genomics in Michigan to AdJust
Outcomes in prostate canceR),
que se abrird a principios de 2020,
aleatorizard prospectivamente a los
pacientes de riesgo favorable a las
pruebas frente a ninguna prueba y
ayudard a determinar qué hombres
son propensos a beneficiarse de las
pruebas de diagndstico molecular

(hg. 1).

Uso de Radiacion Postoperatoria

Aunque el debate entre RT adyuvante
y de rescate temprano se ha renovado
con la reciente publicacién de los
primeros  resultados de  ensayos
controlados aleatorizados clave como
RADICALS, aun existe una necesidad
critica de radiaciéon postoperatoria
(adyuvante o de rescate) en pacientes
seleccionados adecuadamente.
Prolarisy Decipherse hanestudiado
en el entorno post-prostatectomia.
Los datos retrospectivos de Decipher
indican que los pacientes con altas
puntuaciones pueden beneficiarse
de la RT postoperatoria temprana,
mientras  que  aquellos  con

ALEATORIZACION (1:1 cluster-crossover en

A

bloque de 3 meses)

(

Estudios gendmicos no realizados
(realizados en una fecha posterior para

el final del anilicic del ectidin)}

askMUSIC revisado
con el paciente

Eleccién del paciente/proveedor)

v v

Tratamiento Seguimiento
primario activo

\

Estudios gendmicos realizados (Prolaris,
Oncotype DX o Decipher...eleccion del
paciente/proveedor)

Estudios genémicos y
askMUSIC revisado
con el naciente

Eleccién del paciente/proveedor)

v v

Tratamiento Seguimiento
primario activo

1) Reclasificacion de grado

2)Patologia
prostatectomia

indolente en

2)Recurrencia hinauimica

Figura 1. Vista del ensayo aleatorizado controlado G-MAJOR

puntuaciones bajas no se benefician
de la RT temprana’ Como en
el entorno del paciente recién
diagnosticado, la utilidad clinica de la
gendémica en este espacio queda por
ser determinada.

Un estudio publicado indica que
las pruebas de Decipher pueden
tener un impacto en las decisiones de
tratamiento y disminuir la ansiedad
relacionada con el cdncert El
G-MINOR (Genomics in Michigan
ImpactiNg Observation or Radiation)
ensayo, que aleatoriza a los pacientes
después de la prostatectomia a un
brazo Decipher y a un brazo de
control, proporcionard una visién
adicional de la wutilidad clinica
de las pruebas gendémicas en este
entorno (NCT02783950) (hg. 2). La
acumulacién se complet6 en el 2018
y los resultados iniciales se prevén

para el 2020.

Terapia de Privacion de Andrégenos
con Radiacion

Muiltiples estudios han demostrado
que la ADT mejora la supervivencia
general de los pacientes de riesgo
intermedio y alto sometidos a RT.
Esta informaciéon se basa en la
estratificacion de riesgo convencional
basada en variables clinicas como
estadio Ty PSA y, por lo tanto,
permiten una posible heterogeneidad
de la enfermedad dentro de los
grupos de riesgo. En particular, entre
los pacientes de riesgo intermedio,
aquellos con enfermedad de riesgo
intermedio  desfavorable  reciben
el mayor beneficio de la ADT. Las
pruebas genémicas pueden ofrecer
un enfoque para identificar con
mayor precision este subgrupo de
pacientes que necesitan ADT.

En un andlisis post hoc de una
cohorte prospectiva de hombres con
enfermedad de riesgo intermedio
desfavorable tratados con RT sola,
aquellos con puntaje bajode Decipher
no tuvieron eventos metastdsicos a los
10 afios después del tratamiento.” Se
necesita mds trabajo para entender
c6mo las pruebas genémicas pueden
guiar la intensidad del tratamiento.

Conclusiones

Actualmente no  existen  datos
comparativos para las tres pruebas y
elegir entre ellas es probablemente
menos importante que entender
cudndo utilizar estos ensayos. El
uso de pruebas de modo reflejo, es

V¥ Continta en la pagina 3
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decir, el pedido automdtico después
de que una biopsia de préstata arroja

Patologia
final = pT3+
y/o

Pacientes
sometidos a
PR por cancer

de prostata
clinicamente

margenes
quirdrgicos

. positivos
localizado

positivo, es inapropiado. Al igual que
todas las pruebas de laboratorio, estos
ensayos s6lo deben utilizarse cuando
puedan afectar a una decision clinica.

Para los casos de riesgo muy
bajo hay pocos indicios de que las

PSA <0.1 Inscripcion y tejido
ng/mly PR de PR enviado a
dentro del > diagnéstico
afio pasado genémico

pruebas genémicas tengan un papel
en la toma de decisiones, ya que
hay una preponderancia de datos
para apoyar la seguridad de VA
independientemente de cualquier
expresién génica que clasifique los

ALEATORIZACION (1:1 cluster-
crossover en bloque de 3 meses)

\

[

Estudio Decipher no realizado (estudios
de expresidn genética realizados en
una fecha posterior para el final del

andlisis del estudio)

|

Puntuacién CAPRA-S
revisado con el paciente

|

Eleccién del paciente/proveedor)

XRT Observacién

adyuvante

Estudio Decipher realizado

I

Decipher y Puntuacion
CAPRA-S revisados con el
paciente

|

Eleccién del paciente/proveedor)

. .

XRT Observacién

adyuvante

4) Metéstasis

1)Recepcidn de terapia adyuvante
2)Recepcion de terapia de rescate
3)Recurrencia bioquimica

5)Calidad de vida reportada a paciente

Figura 2. Vista del ensayo aleatorizado controlado G-MINOR. XRT, Radiacion

resultados. Fxiste una clara necesidad
de datos prospectivos de ensayos
controlados aleatorios, y los datos de

G-MINOR y G-MAJOR deberian

ayudar a abordar esta necesidad.
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Si no es citologia, ;Quée Biomarcador

deberia usar?

e

Solomon Woldu, MD

Yair Lotan, MD

Dallas, Texas

El cdncer de vejiga tiene un alto
riesgo de recurrencia y progresion.
Como consecuencia, los pacientes
se someten a una estrecha vigilancia
para facilitar la deteccién temprana
de la recurrencia.l La mayoria de los
pacientes se someten a cistoscopias
con luz blanca, pero existe la
preocupacién de que se pueda pasar
por alto alguna lesion papilar y, en
particular, el carcinoma in situ (CIS).
La cistoscopia mejorada, como la
cistoscopia con fluorescencia de

luz azul y las imdgenes de banda
estrecha (narrow band
NBI), han demostrado una mejora
en la deteccion del cancer de vejiga,
pero su uso y disponibilidad para la
vigilancia en la clinica de urologia
aun son limitados.

La citologia es una prueba no
invasiva que se ha utilizado durante
décadas como complemento de la
cistoscopia, con el objetivo de ayudar
a identificar el cdncer no visualizado
por cistoscopia. La utilidad de la
citologia se ha puesto en tela de juicio
con algunos estudios recientes que
encuentran que la sensibilidad para
la enfermedad de bajo grado es muy
baja (menos del 30%), y que incluso
la sensibilidad para la enfermedad
de alto grado es inferior a la deseable
(50% a 80 %).

Una revision sistemdtica de la
literatura  encontr6 29  estudios
relevantes con 12,566 pacientes con
una sensibilidad media para citologia

imaging-

urinaria para tumores de menor riesgo
(pTla, Gl, G2), tumores de mayor
riesgo (pT'l, G3, CIS) y CIS es de
27%, 69% y 78%, respectivamente.”
Un andlisis mds reciente de
1,487 muestras de orina de 1,375
pacientes demostré una sensibilidad
y especificidad para la citologia de
40.8% y 92.8%, respectivamente.’

La sensibilidad agrupada fue del
11,4% para la enfermedad de bajo
grado / grado 1 de la OMS vy del
54,3% para la enfermedad de alto
grado / grado 3 de la OMS.

Ademds, la citologia es wuna
prueba subjetiva con variabilidad
interobservador  significativa.t  La
pregunta en cuestién es si la citologia
ain satisface las necesidades del
urdlogo y el paciente con cdncer de
vejiga, de no ser asi, shay mejores
alternativas?

Se han desarrollado multiples
marcadores tumorales en orina,
para identificar alteraciones en la
orina asociadas con cdncer debido
a cambios en las proteinas, células,
ADN, ARN, metilacién u otros
componentes celulares. La mayoria
de los marcadores en orina tienen

una mejora en la sensibilidad para
los cdnceres de bajo grado, pero
superponiendo la sensibilidad para la
enfermedad de alto grado y el CIS.

La principal limitacién para los
marcadores en orina actuales es una
menor especificidad  comparados
con la citologia, lo que resulta en un
mayor porcentaje de resultados falsos
positivos. También hay una escasez
de estudios prospectivos que evalten
la utilidad clinica. Como tal, el papel
de los marcadores debe centrarse
en dreas en donde la citologia tiene
un rendimiento inferior o donde los
marcadores en orina puedan tener
ventajas tinicas.

El papel mds establecido para
los marcadores en orina es donde la
citologia ya se ha utilizado y dio lugar
a hallazgos atipicos o en pacientes
con hallazgos cistoscépicos equivocos
y citologia negativa o atipica.! Los 2
marcadores con potencial para su
utilizaciéon en esto son el ensayo
FISH UroVysion y el monitoreo
con Cxbladder.”® En este contexto,
los pacientes con un marcadores

V¥ Continla en la pagina 4
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anormales  tienen un  riesgo
considerablemente mayor de cdncer
y estos pacientes deben tener una
vigilancia estrecha, una cistoscopia
mejorada o una biopsia para evaluar
aun mds la vejiga. Ademds, se debe
considerar la toma de imdgenes
del tracto superior, si no se realizé
recientemente.

Para otros escenarios clinicos,
todavia existe un papel potencial
para los marcadores, pero hay menos
evidencia para respaldar su uso en este
momento. Por ejemplo, reemplazar
la cistoscopia es una opcién potencial
ya que muchos marcadores informan
muy altos valores  predictivos
negativos. El problema es que el
valor predictivo negativo, a diferencia
de la sensibilidad, estd inversamente
correlacionado con la prevalencia
de la enfermedad. Por lo tanto, es
de esperar un valor alto predictivo
negativo incluso cuando se utiliza un

marcador ligeramente sensible en un
entorno de baja prevalencia, como
los casos de microhematuria.

La pregunta de que si dicho
método es seguro y aceptable para los
pacientes atin no se ha establecido.
Para los pacientes con enfermedad
de alto riesgo, el riesgo de progresion

las  preocupaciones sobre un
resultado falso negativo con algtin
marcador pueden exceder el deseo
de evitar la cistoscopia. Sin embargo,
para los pacientes con enfermedad
de bajo grado y riesgo intermedio,
se puede considerar un marcador
en orina en una funcién que alterne
con la cistoscopia. Dicha estrategia
podria ser costo efectivo, pero serfa
necesario un estudio prospectivo para
demostrar la seguridad.”

En términos de reemplazar
la citologfa, el inconveniente es
demostrar que un marcador positivo
es “accionable”. La recomendacién
actual para pacientes con una
citologia positiva es la biopsia de
vejiga e imdgenes del tracto superior
debido al alto valor predictivo

positivo de la citologia. Los datos
son insuficientes para evaluar el
verdadero valor predictivo positivo
de los marcadores en orina en el
contexto de una cistoscopia normal y
un marcador positivo. Seria necesario
realizar estudios en pacientes con una
cistoscopfa normal y un marcador
positivo en el que todos aquellos con
un marcador positivo se sometieron
a una biopsia. Este tipo de estudio
luego validaria el valor del uso de
un marcador para detectar cdnceres
omitidos por la cistoscopia.

La rdpida proliferacion y la caida
de los costos de las tecnologias
“para el estudio en el campo de la
biologia” probablemente conducirdn
a un mayor desarrollo de nuevos
marcadores de cdncer de vejiga.
Después de establecer la precision
diagnéstica, el desafio para los
investigadores serd mostrar la utilidad
clinica y el costo-efectividad, antes
de que se generalice el uso de
marcadores.
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¢ Monitoreamos demasiado el
Cancer de vejiga de bajo grado?

Kassem Faraj, MD

Mark Tyson, MD, MPH

El cdncer de vejiga no musculo
invasivo representa el 70% de
los canceres de vejiga recién
diagnosticados. La estadificacion de
riesgo segin grado y estadio ayuda al
urélogo en determinar el tratamiento
mds apropiado y la estrategia de
vigilancia.!

La vigilancia de la enfermedad de
bajo grado usualmente consiste en
una cistoscopia y citologia urinaria
por consultorio segtin el riesgo del
paciente. Algunos estudios han
reportado que los urdlogos hacen
uso excesivo de la cistoscopia en
esta poblaciéon, que pueden tener
implicancias de costo y calidad.?

Los carcinomas uroteliales de
bajo grado Ta (UCC) de vejiga
pueden ser categorizados en riesgo
bajo o intermedio dependiendo de
la focalidad, tamario y presencia de
invasién. En casos de bajo riesgo,

las gufas del AUA recomiendan
realizar la vigilancia con una primera
cistoscopia dentro de los 3 a 4 meses
seguido de una segunda cistoscopia
6 a 9 meses después y anualmente a
partir de entonces.

Adicionalmente, en pacientes
asintomdticos, las imdgenes de
rutina del tracto urinario superior,
son innecesarias debido a la baja
incidencia de enfermedad posterior.

Por el contrario, se recomienda
una vigilancia mds agresiva para
pacientes con enfermedad de
bajo grado y riesgo intermedio de
recurrencia (multifocalidad, tumores
grandes o invasién superficial). La
cistoscopia y citologia urinaria se
realiza cada 3 a 6 meses por 2 afios,
cada 6 a 12 meses por 3 a 4 afios y
luego anualmente. En contraste
con los casos de bajo riesgo, en esta
poblacién se deberfa considerar el
uso de imdgenes axiales, aunque
los datos son limitados con el uso
de imdgenes axiales en algunas
subpoblaciones.

Del mismo modo, la evidencia
que apoye un esquema de vigilancia
sobre otro en pacientes con tumores
no invasivos de bajo grado (UCC) es
escasa. Olsen y Genster compararon
los resultados de los pacientes

asignados a diferentes regimenes
de vigilancia de manera controlada
aleatorizada.> Los regimenes de
vigilancia incluyeron el seguimiento
1) cada 3 meses por lo primeros
2 afios, cada 6 meses en el 3 afio
y luego anual o 2) cada 6 meses el
primer afio y luego una vez al afio.
No hubo diferencia con respecto a
la recurrencia, progresién o muerte
entre los grupos. La limitacion
del estudio fue que la poblacién
era pequena (97), y la cistoscopia
fue realizada anualmente en
ambas cohortes con otras citas que
consistian en ecograffa abdominal
para evaluar vejiga.}

Algunos estudios han evaluado la
historia natural del Ta UCC de bajo
grado y aunque las recurrencias son
comunes y pueden ser manejadas de
manera sistemdtica en el consultorio
con biopsia/fulguracién o excision
quirdrgica, la progresiéon puede
causar preocupacién vy vacilacién
para prolongar la vigilancia. Las
tasas de recurrencia para Ta UCC
de bajo grado puede ser alta, algunos
estudios reportan tasas generales
de hasta 50%.*% La mayoria de las
recurrencias son de bajo grado y
pueden estar asociadas con aumento
del ndmero, tamano del tumor y
la falta del uso de quimioterapia
intravesical perioperatoria.”!°

La evidencia relacionada a la
progresién después del diagnéstico

de la enfermedad Ta de bajo grado
a sido evaluada en varios estudios
retrospectivos ~ con resultados
similares, con tasas de progresion
general (estadio/grado) en pacientes
con seguimiento largo (es decir
mayor a 5 afos) que han oscilado
entre 10% v 20 %.”

La  progresion  a
musculo invasivo de vejiga ocurre
aproximadamente en el 2% de
pacientes.**8  Los predictores  de
progresion incluyen constantemente
a la multifocalidad del tumor,
mientras que el tamario tumoral se ha
identificado en algunos estudios.®*!!

El tiempo también puede ser
importante cuando se considera
la estadificaciéon de riesgo, el
tratamiento y la vigilancia del Ta
UCC de bajo grado de la vejiga.
Por ejemplo, algunos estudios han
encontrado que el estado del tumor
al inicio de la vigilancia fue un factor
prondstico fuerte para la recurrencia,
y los pacientes que estdn libres de
enfermedad por 5 afios tienen mads
del 98% de posibilidades de estar
libres de enfermedad a largo plazo.
(es decir, 20 afios de seguimiento).?

La progresion usualmente depende
del tiempo, ya que la progresion
ocurre en la mayorfa de los casos
dentro del primer afo de diagnéstico
y casi todos ocurren dentro de los

tumor

V¥ Continta en la pagina 5
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5 afios posteriores al diagndstico.
#9212 Sin embargo, hay algunas series
grandes que informaron progresion
de la enfermedad después de 5 afios,
y aproximadamente el 2% de los
pacientes finalmente morirdn de
enfermedad. 51012

Las implicaciones del costo de
los cuidados de la salud también
son importantes a tener en cuenta
al analizar la frecuencia de la
vigilancia. Linton et al evaluaron
la eficiencia de la cistoscopia en
la vigilancia de pacientes con Ta
UCC de bajo grado en vejiga y
descubrieron que para detectar una
sola recurrencia, progresiéon en el
grado o progresién en la invasion
muscular, aproximadamente 7, 147
y 675 cistoscopias se tendrian que
realizar, respectivamente.’

Dado el evidente estrés financiero
que esto supone para los pacientes
y los pagadores, '* algunos ahora
estin considerando la vigilancia
activa para el paciente seleccionado
adecuadamente con tumores de
vejiga no invasivos de bajo grado.
Los mejores candidatos para este
enfoque tienden a ser pacientes con
comorbilidades y tumores papilares
solitarios y pequefios de vejiga que

de otro modo no se pueden manejar
de manera segura en la clinica.
Idealmente, estos pacientes tienen
citologia negativa, son asintomaticos
y sin antecedentes de carcinoma in
situ 0 enfermedad de alto grado.

En varios estudios pequefios
sobre los resultados de la vigilancia
activa en los casos de bajo riesgo,
la vigilancia activa fall6 en
aproximadamente 40% vy requirié
un procedimiento para el cdncer de
vejiga dentro del primer afio debido
a una citologia positiva, sintomas (es
decir hematuria) y un aumento en
nimero / tamarfio de los tumores.!>1°
Ademds, este enfoque se basa en la
nociéon de que un urélogo puede
predecir con precision el grado y
estadio, algo que sigue siendo muy
cuestionable. 17

En conclusién, es razonable
monitorear a los pacientes con Ta
UCC de bajo grado de vejiga durante
intervalos mds largos en un intento
por evitar procedimientos frecuentes
y visitas al consultorio, reducir los
costos en salud, y mejorar la calidad
y la eficiencia de la atencién. Los
pacientes con tumores grandes,
multiples o con invasién superficial
de bajo grado tienen un mayor
riesgo de recurrencia y progresion,
y probablemente justifiquen una
vigilancia mds rigurosa.

Debido a que la mayoria de los
eventos de recurrencia y progresion

ocurren dentro del primer afio, la
cistoscopia inicial debe realizarse a
los 3-4 meses, ya que los resultados
pueden ayudar a guiar a los urélogos
sobre las estrategias de vigilancia
subsiguientes.  Por  dltimo, la
vigilancia activa en tumores de
vejiga no invasivo de bajo grado estd
ganando importanciay puede ser una
alternativa razonable para pacientes
con antecedentes de cancer de vejiga
de bajo de riesgo.
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de Caso

Metastasis 0sea unica — ;De donde

vienen?

Petros Sountoulides,
MD Rome, Italy
Thessaloniki, Greece

Luca Cindolo, MD

Caso clinico

Una paciente mujer de 68 afos
que fue vista en consulta externa
de Ortopedia tenia como queja un
dolor difuso en el hombro derecho y
parte superior del brazo, el cual iba
empeorando gradualmente, posterior
a un trauma leve sufrido durante
sus actividades diarias. En la historia

clinica dnicamente mencionaban
osteoartritis de rodilla y asma. Ella
era una fumadora crénica y tomaba
analgésicos simples regularmente.
El examen fisico fue diferido por
sensibilidad difusa en el hombro
derecho y parte superior del brazo.
La radiografia del hombro mostr6
una fractura en la base del proceso
coracoideo y en el hiumero proximal
(fig. 1). La resonancia magnética del
hombro derecho evidenciaba una
fractura patolégica de la metifisis
proximal del htimero ocasionada
por una lesion litica infiltrativa de
5.5 cm probablemente metastdsica
(hg. 2). El escdner nuclear de cuerpo
entero confirmé la fractura pero

V¥ Continla en la pagina 6

Figura 1. La radiografia del hombro derecho revela una fractura en la base del proceso coracoideo (flecha
punteada) y en el himero proximal (flecha) a nivel del cuello quirirgico secundario a una lesion litica,

probablemente de origen metastasico.



6 Enero 2020

AUA

VW Continuacion de la pagina 5

refuté una metdstasis 6sea extendida
(hg. 3). Mds exdmenes de imdgenes
fueron realizados para identificar
la lesién primaria. La tomografia
computarizada (TC) de tdrax,

Seb
Im: 17

abdomen y pelvis mostré una lesién
en polo inferior del rifién izquierdo
con apariencia de carcinoma de
células renales (CCR) (figs. 4 y 5).
No habia evidencia de infiltracién
de la vena renal o de extension del
tumor mds alld de la fascia de Gerota.

Se le realiz6 a la paciente una

[HL]

study Date:. ..
otudy Time:. ..
RM:

95MLS DMNI 300

Study Date: 15
Study Tima:

Figura 4. Tomografia de abdomen, en el plano axial a nivel renal, muestra una masa con realce heterogéneo
en el polo inferior del rifidn izquierdo (flecha), midiendo 4cm. No se evidencia linfadenopatia retroperitoneal
anormal.

Figura 2. La resonancia magnética STIR (short tau inversion recovery) en el plano coronario muestra
una sefal de intensidad alta predominante en el cuello del himero asociada a una lesion litica infiltrativa
extendida a partes blandas y edema, midiendo 5.5 cm.

Figura 5. Tomografia en el plano coronal, muestra masa heterogénea primaria de 4cm, con caracteristicas
sugestivas de CCR en el polo inferior del rifion izquierdo y lesion litica con fractura 6sea (flecha) en la

Figura 3. Escaner 6seo de cuerpo entero confirma la toma de la base del proceso coracoideo y hiimero

proximal pero refuta la extension de la metastasis dsea.

metéafisis del humero derecho

embolizacion preoperatoria de la
lesion y un reemplazo del hamero
proximal derecho en un centro
ortopédico oncoldgico. El examen
histolégico de la lesion del hdamero
derecho revel6 caracteristicas de un
carcinoma de célula renal tipo células

claras  metastdsico,  confirmado

por inmunohistoquimica, positivo
para CD10, EMA, AE1/AE3 y CK
(MNF116).

Posterior a la recuperacion de

V¥ Contintia en la pagina 7
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Biopsia transperineal- ;deberiamos

hacer el cambio?

El ascenso del perineo:
TREexit para las
personas

Y

Avinash Maganty, Benjamin J. Davies,
MD MD

<

Pittsburgh, Pennsylvania

El actual estindar de oro, para el
diagnéstico de cdncer de préstata
es la biopsia guiada por ecografia
transrectal de 12 muestras (TRUS),
que no tiene controversia en los
Estados Unidos. Si bien esta técnica
ha sido

estd relacionada con

ampliamente realizada,
multiples
complicaciones relacionadas con el
procedimiento. Con amplios datos
internacionales que surgen casi
semanalmente, el abordaje de biopsia
transperineal (TP) estd demostrando
ser una alternativa mds prometedora.

Antes del comienzo de un nuevo

método para el diagnéstico de cdncer,
debe ser como minimo igual al
estindar de oro. En este momento, los
datos sugieren que TP es equivalente
a la TRUS. Numerosos estudios han
demostrado tasas de deteccion de
cancer comparables entre TRUS y TP.
Un reciente metaandlisis y revision
sistemdtica incluyeron 13 estudios
(4.280 pacientes) y no encontraron
diferencias significativas en las tasas
de deteccién de cancer de prostata
entre los 2 métodos.! A medida que
aumenta el uso de la resonancia
magnética multiparamétrica,
obteniendo menos muestras en la
biopsia para diagnosticar cdncer
clinicamente significativo, se estd
volviendo mucho mds importante.
Un estudio reciente presentado
en el congreso anual de la AUA
de 2019, aleatorizo a 76 pacientes
a biopsias de fusién transrectal
y transperineal.? El abordaje
transperineal detect6 la lesién
indice con mds frecuencia que el
enfoque transrectal (58% frente
a 44%). Ademis, el abordaje
transperineal fue superior en
el diagnéstico de cdncer en el
dpex y la zona anterior, lo cual es
significativo dado que del 20% al
30% de los cdnceres se localizan
en la zona anterior y a menudo se

pasan por alto.’ Aunque todavia
mds estudios son necesarios para
confirmar la  superioridad de
un método frente a otro, para la
deteccién de cdncer clinicamente
significativo, la evidencia actual
sugiere una precision diagnéstica
comparable.

Dada la equivalencia de estos
métodos, el abordaje ideal deberia ser
el que reduzca el dafio al paciente.
La principal morbilidad asociada
con la biopsia transrectal son las
complicaciones  infecciosas.  Las
estimaciones actuales sugieren que
el TRUS estd asociado con una tasa
de infeccion del 5% al 7% y una tasa
de sepsis de hasta el 3% que requiere
hospitalizacion.*

Una serie reciente examiné a
1.287 pacientes consecutivos que se
sometieron a biopsia TP con una dosis
tnica de cefalosporina oral 2 horas
antes de la biopsia para la mayoria de
los pacientes.” En general, el 1.6% de
los pacientes experimenté retencién
urinaria temporal y el 0.3% tuvo
sintomas del tracto urinario inferior,
con 1 solo teniendo urocultivo
positivo. Lo mds importante es que
no hubo episodios de sepsis. Solo 1
paciente fue hospitalizado en esta
serie por hipotensién post-biopsia.

Los resultados de este estudio
concuerdan con los de estudios
anteriores, todos los  cuales
informan tasas cercanas a cero
de  complicaciones  infecciosas,

aunque faltan ensayos aleatorizados
actuales de alta calidad (ver tabla).
A medida que aumenta la resistencia
antibidtica de la flora rectal de la
comunidad, el abordaje transperineal
es mds atractivo porque evita el recto
y minimiza el uso innecesario de
antibiéticos de amplio espectro.

La literatura actual sugiere que
la técnica transperineal es tan
precisa como la biopsia transrectal
y menos morbida. Los siguientes
problemas relevantes a tratar, son la
facilidad de implementacién clinica
y el costo efectividad del abordaje
transperineal. El estudio mencionado
anteriormente por Stefanova et al
mostré la viabilidad de la biopsia TP
después de su uso en 1.287 pacientes
utilizando la técnica de manos libres
con anestesia local, con un minimo
de molestias reportadas por el
paciente (puntajes de dolor inferiores
a 3/10).> Los autores comentaron que
una pequefia cohorte de pacientes
que se sometieron a TRUS y TP
no reportaron diferencias en el
nivel de incomodidad entre los 2
procedimientos. Ademds, después
de la curva de aprendizaje de 4 a 6
semanas, el tiempo para realizar
la biopsia fue de solo 11 minutos,
sugiriendo la viabilidad clinica.

Los datos de reclamos de pacientes
hospitalizados por sepsis posterior
a la biopsia, muestran un costo

V¥ Continla en la pagina 8
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la cirugia del hombro, la paciente
fue vista por consulta externa de
urologia. Después de la consulta, fue
programada para una nefrectomia
citoreductiva laparoscépica
izquierda. El reporte histopatolégico
del rifién izquierdo extirpado mostr6
un pT1aNOMO, Fuhrman grado 2,
CCR de células claras con margenes
quirtirgicos negativos. La funcién
renal post nefrectomia ha sido estable
con una tasa de filtracién glomerular
estimada alrededor de 50 ml por
minuto y la paciente permanece
asintomdtica. Fue examinada por
el grupo oncoldgico y permanece
libre de recurrencia a los 9 meses de
seguimiento clinico y radioldgico.

Discusion
Una metistasis 6sea solitaria de un
tumor de células renales desconocido

es una presentacion rara y atipica del
mismo. Aquellas lesiones usualmente

son largas y generalmente parten
en el contexto de una enfermedad
diseminada.’

Pocos casos de metdstasis Gsea
solitaria por un CCR han sido
publicados dentro de los ultimos
anos.> * Lo que diferencia aquellos
casos publicados del nuestro es que
el estadio y grado del CCR primario,
ya que en nuestro caso fue un Tla
sin caracteristicas de agresividad en
la histologia mientras que el tamario
de la lesion metastdsica 6sea era mds
larga que el tumor renal primario.
Nuestros resultados indican que
una escisién quirtirgica extendida
de la metdstasis 6sea solitaria por
un carcinoma de células renales
no es mandatorio para mejorar la
supervivencia. Sin embargo, como
3 de 20 pacientes (15%) tratados
solo con estabilizacién tuvieron
progresion de la enfermedad, una
reseccion amplia de las lesiones
metastdsicas y estabilizacién pueden
ser necesarias para prevenir la
progresion local de la enfermedad y
complicaciones.'

Los pacientes con metdstasis 6sea
solitaria debido a CCR reportados
tienen el mejor prondstico de
supervivencia a los 5 afios entre 35 —
60%. Debido ala mayor supervivencia
de pacientes con este tipo de
metdstasis, muchos investigadores
recomiendan un abordaje quirdrgico
agresivo con intento curativo para
prevenir la progresion local de la
enfermedad.”

En la enfermedad metastisica,
la tasa de supervivencia media es de
aproximadamente 8 meses con una
tasa de mortalidad del 50% dentro
del primer afio y de 10% a los 5
afios.  Las metdstasis esqueléticas
son destructivas en los pacientes
con carcinoma de células renales,
comprometiendo la integridad del
hueso y llevando a sintomatologia
relacionada como dolor, fracturas
inminentes, compresién nerviosa,
hipercalcemia e incluso fracturas
patolégicas que pueden requerir
intervencién  quirdrgica 'y otras
terapias.

Ademds de las complicaciones

esqueléticas, la  presencia  de
metdstasis 6sea en el CCR tiene un
impacto negativo en la progresion
de la enfermedad y supervivencia
en general de los pacientes tratados
con terapias sistémicas.” Incluso
con un seguimiento limitado,
podemos concluir que en nuestra
experiencia la escisiéon quirdrgica de
la metdstasis solitaria puede mejorar
la supervivencia.

1. Fuchs B, Trousdale RT and Rock MG: Soli-
tary bony metastasis from renal cell carcino-
ma: significance of surgical treatment. Clin
Orthop Relat Res 2005; 431: 187.

2. Sountoulides P, Metaxa I. and Cindolo L:
Atypical presentations and rare metastatic
sites of renal cell carcinoma: a review of case
reports. ] Med Case Rep 2011; 5: 429.

3. Santini D, Procopio G, Porta C et al: Natural
history of malignant bone disease in renal

cancer: final results of an Italian bone metas-
tasis survey. PLoS ONE 2013; 8: ¢83026.

4. Zekri ], Ahmed N, Coleman RE et al: The
skeletal metastatic complications of renal
cell carcinoma. Int ] Oncol 2001; 19: 379.

5. Umer M, Mohib Y, Atif M et al: Skeletal me-

tastasis in renal cell carcinoma: a review. Ann

Med Surg (Lond) 2018; 27: 9.
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de hospitalizacién promedio de
aproximadamente 14,500  ddlares
americanos.® Cuando se extrapolan
al seguro médico de poblacion
masculina, estas complicaciones
tienen un costo estimado de $ 623
millones por afio. Si bien una tasa
del 3% de complicaciones de sepsis
despuésde TRUS parece baja, este 3%
le estd costando al sistema cientos de
millones de délares por afio. Una tasa
de 0% de complicaciones deberia ser
el objetivo y el enfoque transperineal
podria ayudar a lograrlo.

Mientras  que el  Brexit
de Inglaterra  puede  generar
controversia, el movimiento britdnico
Transrectal EXIT  (TREXIT) no
deberfa hacerlo. Fl Servicio Nacional
de Salud del Reino Unido (NHS), un
sistema de proveedores de atencién
médica publica, ha establecido una
iniciativa para realizar una transicion
completa a la biopsia de prostata
perineal. Después de su estudio de
factibilidad, el NHS ha hecho una
transicion completa de su red del
sudeste de Londres a TP e intentard
hacer lo mismo en todo el pais.
Han implementado un enfoque

colaborativo en el que las enfermeras
de urologfa tienen un rol integral al
dirigir cursos de capacitacién local e
instalar formalmente la biopsia TP
con anestesia local, en clinicas de
todo el Reino Unido.”

Sinosotros podemostambiénllegar
a un consenso, podemos comenzar
a eliminar las biopsias TRUS como
ellos lo han hecho. El abordaje
transperineal ofrece una precision
diagnéstica similar con potencial de
mejorar la deteccion del cdncer apical
/ anterior, elimina complicaciones
infecciosas, podria ahorrar millones
de délares en el cuidado de la salud
y podria implementarse en el flujo de
trabajo clinico sin mucha dificultad.
Entonces, jpor qué no TREXIT?

Biopsia Transperineal:
La posicion en
CONTRA

Marc Dall’Era, MD
Davis, California

Durante la
dltima década

ha habido un

incremento

en el interés internacional por la
realizacion de una biopsia de prostata
transperienal guiada por ecografia.
Los colegas en el Reino Unido se
refieren cémicamente a su intento
para eliminar por completo el uso del
enfoque transrectal como “T'REXIT”.

FEl argumento principal a
favor del abordaje transperineal
se centra en el incremento de las
complicaciones infecciosas con el
enfoque transrectal, incluyendo
sepsis y muerte. FEsto coincide con
el incremento en la prevalencia de
bacterias multidrogo-resistente en la
comunidad. Aunque estoy de acuerdo
en que existen algunas claras ventajas
para el abordaje perineal sobre el
transrectal, este no estd listo y no es
necesario utilizarlo como primera
opcion.

Un documento de la AUA
sobre las tasas de complicaciones
infecciosas después de una biopsia
transrectal guiada por ecografia,
tiene un rango de 0.1% a 7% .* Estas
cifras se recolectaron de estudios que
incluyeron datos hasta 2010. Una
revision sistemdtica mds reciente
de datos globales hasta 2015 enlista
complicaciones  que  requieren
hospitalizacion ~ después de una
biopsia transrectal de 1.1% (0-3.3)

Tabla. Estudios relevantes que examinan las tasas de deteccién de cancer y las complicaciones posteriores a la biopsias transrectal

y transperineal.

Referencia No. Edad Tasa de deteccion Infecciones Otras complicaciones
del Ca. (%) (%) (%)*

Stefano et al5 1,287 66 49.8 0.3 1.60
Grummet et alé, T 245 61-70 39 No reportado
Meyer et al’, T 43 44-73 48.8 7
Huang et al:"°

TP: 130 66.6 + 8.81 45 0 10.50

TRUS: 108 67.1 £ 8.45 49 7.4 31.30
Young et al:11

TP 417 39-90 No reportado 0.48 6.95

TRUS 276 41-91 No reportado 0.36 4.18
Pepdjonovic et al'?, T 577 60-70 No reportado 0 1.4
Merrick et al'®, 46 64.5 +10.0 67.4 0 No reportado
Di Franco et al:*

TP 111 61-73 26.13 0 4

TRUS 108 58.5-70.5 34.26 2.30 8.700
Guo et al:"®

TP 173 67.18 + 6.76 35.3 0 45.50

TRUS 166 7.35+7.28 31.9 1.80 43.40
Cerruto et al:"®

TP 54 66.5 + 8.9 21.43 0 12.96

TRUS 54 67.3 + 8.1 16.79 1.80 11.11
Hara et al:"’

TP 126 71+73 421 0 13.50

TRUS 120 71.7+7.6 48.3 170 13.40

* Incluyendo retencién urinaria, hematuria macroscopica, eventos vasovagales, hematospermia.

T Datos solo en TP.

y sepsis en 0.8% (0-3).18 Estas cifras
estdn en linea con nuestras actuales
experiencias de la Universidad de
California, guia clinica de Davis
basadas en medidas preventivas. Si
bien el abordaje transperineal ofrece
un menor riesgo de infecciones
por razones obvias, en realidad las
diferencias absolutas son pocas y
la biopsia de prostata transrectal
sigue  siendo un procedimiento
seguro y de alto rendimiento, como
procedimiento de consultorio.

Las complicaciones infecciosas
después de la biopsia TRUS son
variables, se limitan ficilmente
con  ciertas  maniobras.  Las
recomendaciones recientes de la AUA
indican dosis tinica, la asociacién en
la profilaxis antibitica basada en
el conocimiento de exposiciones
previas a antibiéticos y los patrones
de resistencia local por parte de la
flora rectal. Junto con la limpieza
de la ampolla rectal con enema o
preparaciones de yodo povidona,
esto puede reducir dristicamente
el riesgo de infecciones posteriores
a la biopsia.* Bien realizada con
el conocimiento adecuado de los
antibiogramas locales, la biopsia de
prostata transrectal sigue siendo un
procedimiento bien tolerado y seguro,
con el cual la mayoria de los urélogos
estan entrenados y cémodos.

El abordaje transperineal no
estd exento de complicaciones, ya
que hasta el 1,6% de los hombres
experimentan retencién urinaria
aguda. Aunque las tasas de
complicaciones infecciosas son bajas,
igualmente los pacientes reciben
profilaxis antibiética.” El aumento
de la incomodidad y la movilizaciéon
del paciente a la posicion de
litotomia, también puede complicar
la realizacion de la resonancia
magnética multiparamétrica / co-
registro ecogrifico para el software
de la biopsia de fusién basada en
las lesiones diana. Muchos centros
tienen una amplia  experiencia con
el abordaje transperineal y describen
métodos para proporcionar anestesia
local adecuada, pero claramente hay
una curva de aprendizaje."”

Para que la biopsia de prostata
transperineal guiada por ecografia se
conviertaenelabordaje estindar, debe
realizarse con éxito en el consultorio y
utilizando anestesia local. El requerir
algo més que esto, aumentaria los
riesgos de los pacientes y los costos,
a un sistema de cuidados de la salud
que financieramente ya estd limitado

V¥ Continda en la pagina 9
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en EE. UU. Independientemente
del abordaje, la biopsia de prostata
debe realizarse bien, en hombres
cuidadosamente seleccionados y por
manos expertas.

1. Xue J, Qin Z, Cai H et al: Comparison be-
tween transrectal and transperineal prostate
biopsy for detection of prostate cancer: a
meta-analysis and trial sequential analysis.
Oncotarget 2017; 8: 23322.

2. Margel D, Ber Y, Sela S et al: Transperineal
vs. transrectal MRI/US fusion for prostate
cancer detection - a prospective random-
ized study (abstract MP36-03). ] Urol, suppl.,
2019; 201: e515.

3. Roehl KA, Antenor JAV and Catalona WJ: Se-
rial biopsy results in prostate cancer screen-
ing study. ] Urol 2002; 167: 2435.

4. Liss MA, Ehdaie B, Loeb S et al: An update
of the American Urological Association white
paper on the prevention and treatment of the
more common complications related to pros-

tate biopsy. ] Urol 2017; 198: 329.

5. Stefanova V, Buckley R, Flax S et al: Transperi-
neal prostate biopsies using local anesthesia:
experience with 1,287 patients. Prostate can-
cer detection rate, complications and patient

tolerability. ] Urol 2019; 201: 1121.

6. Grummet JP, Weerakoon M, Huang S et al:
Sepsis and “superbugs”: should we favour the

transperineal over the transrectal approach
for prostate biopsy? BJU Int 2014; 114: 384.

7. Meyer AR, Joice GA, Schwen ZR et al: Initial
experience performing in-office ultrasound-
guided transperineal prostate biopsy under
local anesthesia using the PrecisionPoint
Transperineal Access System. Urology 2018;
115: 8.

8. Huang GL, Kang CH, Lee WC et al: Compari-
sons of cancer detection rate and complica-
tions between transrectal and transperineal
prostate biopsy approaches - a single center
preliminary study. BMC Urol 2019; 19: 101.

9. Young R, Norris B, Reeves I et al: A retrospec-

tive comparison of transrectal and transperi-
neal prostate biopsies: experience of a single
surgeon. ] Endourol 2019; 33: 498.

10. Pepdjonovic L, Tan GH, Huang S et al: Zero
hospital admissions for infection after 577
transperineal prostate biopsies using single-
dose cephazolin prophylaxis. World ] Urol
2017; 35: 1199.

11. Merrick GS, Irvin S, Fiano R et al: Pathology
and quality of life outcomes following office-
based transperineal prostate biopsy. Urology

2016; 94: 24.
12. Di Franco CA, Jallous H, Porru D et al: A

retrospective comparison between transrec-
tal and transperineal prostate biopsy in the
detection of prostate cancer. Arch Ital Urol
Androl 2017; 89: 55.

13. Guo LH, Wu R, Xu HX et al: Comparison be-
tween ultrasound guided transperineal and
transrectal prostate biopsy: a prospective, ran-
domized, and controlled trial. Sci Rep 2015;
5: 16089.

14. Cerruto MA, Vianello F, D’Elia C et al: Trans-
rectal versus transperineal 14-core prostate
biopsy in detection of prostate cancer: a com-
parative evaluation at the same institution.

Arch Ital Urol Androl 2014; 86: 284.

15. Hara R, Jo Y, Fujii T et al: Optimal approach
for prostate cancer detection as initial biopsy:
prospective randomized study comparing
transperineal versus transrectal systematic 12-
core biopsy. Urology 2008; 71: 191.

16. Evans R, Loeb A, Kaye KS et al: Infection-re-
lated hospital admissions after prostate biopsy
in United States men. Open Forum Infect

Dis 2017; 4: ofw265.

17. NHS Innovation Accelerator: The Trexit ini-
tative: transperineal prostate biopsies under
local anaesthetic. Available at https:/nhsac-

celerator.com/trexit-initiative-transperineal-

prostate-biopsies-local-anaesthetic.

18. Roberts MJ, Bennett HY, Harris PN et al:
Prostate biopsy-related infection: a systematic

review of risk factors, prevention strategies,
and management approaches. Urology 2017;
104:11.

19. McGrath S, Christidis D, Clarebrough E et al:
Transperineal prostate biopsy—tips for anal-
gesia. BJU Int 2017; 120: 164.

Manejo de la Disfuncion Ereéctil

y Climacturia posterior a
Prostatectomia Radical —;estamos
realizando las preguntas correctas?

Laurence A. Levine,
MD

Petar Bajic, MD

Chicago, lllinois

La climacturia se refiere a la pérdida
de orina durante la excitacion, la
actividad o el orgasmo sexual y
se ha reportado después de una
prostatectomia radical del 28% al
93% de los hombres. Curiosamente,
del 10% al 37% de los pacientes sin
incontinencia urinaria de esfuerzo
después de la prostatectomia reportan
mayores molestias por incontinencia
durante las relaciones sexuales.!
Estos nameros pueden
parecer  asombrosos  para  los
cirujanos de cédncer de prostata
que no estin acostumbrados a
preguntar sobre la incontinencia
durante o antes de la actividad
sexual. Comprensiblemente,
basado en paradigmas histéricos
de entrenamiento, la comunidad
uroldgica en general ha limitado
la discusién sobre la supervivencia
al cdncer post prostatectomia a los

temas de la incontinencia urinaria de
esfuerzo y la disfuncién eréctil (DE).

Ademis de la climacturia, también
son prevalentes otras numerosas
disfunciones sexuales, que incluyen
acortamiento del pene, cambios
sensoriales y orgasmos retrasados,
ausentes, embotados o dolorosos.
Si bien algunos consideran que la
climacturia leve es trivial, su impacto
atreves de evitar la actividad sexual
y la disminucién de la satisfaccion
sexual para el paciente y la pareja
han sido bien documentados.!

Se han utilizado muchas medidas
conservadoras para tratar a estos
pacientes, como la miccién previa
al coito, los condones, los anillos
compresivos de tensién variable
uretrales, rehabilitacion del piso
pélvico y una serie de tratamientos
farmacoldgicos, todos con eficacia
variable. El sling uretral masculino
y la colocacién del esfinter urinario
artificial se han utilizado como
opciones quirdrgicas definitivas

Dada la frecuente coincidencia
de la disfuncién eréctil en pacientes
con climacturia o incontinencia
urinaria leve, la técnica Mini Jupette
se desarroll6 como un procedimiento
complementario, durante la
implantacién de prétesis inflable de
pene.? Este procedimiento implica
la aplicacion de una pequeiia

pieza de material (pericardio
procesado o malla polimérica)
entre las corporotomias para aplicar
compresién a la uretra bulbar, con
una mayor compresion aplicada
cuando se infla el dispositivo. Este
procedimiento actda para reducir
la climacturia durante el coito y
minimizar al inicio del estudio la
incontinencia urinaria.

Valenzuela et al publicaron
recientemente una modificacién de
esta técnica conocida como mini
sling uretral masculino.’ La parte
media de la malla de Coloplast
Virtue®  se coloca previo a la
colocacién de la proétesis, y se coloca
en la uretra mas proximal y lateral
que en el procedimiento descrito por
Adrianne. Esta técnica permite una
disminucién del riesgo de dafio a los
cilindros protésicos durante la sutura
del sling y una mayor distribucién de
la presién sobre un drea de superficie
mds amplia.

Ambos  enfoques se  han
confirmado como seguros y eficaces
con nuestros propios datos que
muestran la resolucién completa
de la climacturia en un 93% de
los pacientes y la mejora en la
incontinencia de esfuerzo leve en
el 85% 34 La media de uso de
pafios por dia en la incontinencia de
esfuerzo, en la cohorte, disminuyé
de 1.4 2 0.4. Solo 1 paciente requirié
retiro de sling, debido a erosion
uretral seguido de una colocaciéon
prolongada de sonda de Foley.
Nuestros resultados fueron similares
a los presentados en la serie original
de Yafi etal .2

Sin  embargo, hay algunas
limitaciones intrinsecas a la técnica

actual. Dada la falta de un producto
disponible en el mercado disefiado
especificamente para este propésito,
utilizamos un sling disefiado para
su aplicacién a la uretra masculina
mediante una técnica perineal.
Este enfoque estd asociado con un
costo significativo y desperdicio de
material, ya que solo se utiliza una
pequena porcién de la malla. Se
necesita una malla mds pequefia
y menos costosa, expresamente
disefiada para este propésito.

Como alternativa mds rentable,
Towe etal propusieron recientemente
el uso de fascia autéloga del musculo
recto en lugar de la malla,’ pero se
necesitan estudios mds grandes con
datos a largo plazo que comparen la
malla sintética con el tejido autélogo
antes que la adopcién generalizada
pueda establecerse.

A medida que la supervivencia
de cdncer y los resultados hacia la
calidad de vida después de la cirugia
radical, contintian ganando atencién,
debemos continuar innovando y
ofrecer nuevos tratamientos para las
consiguientes disfunciones sexuales.
El centro de la novedad de la Mini
Jupette es que trata un problema
histéricamente no reconocido.

Sin una investigacion especifica
por parte de oncélogos urélogos,
urélogos generales, expertos
en medicina sexual y otros, es
probable que la climacturia post
prostatectomia y otras disfunciones
sexuales contintien siendo ignoradas,
y los pacientes continuardn sufriendo
en silencio. Las altas tasas de estas
condiciones en la literatura indican,

V¥ Continta en la pagina 10
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Neuromodulacion Sacra y
Resonancia Magnética — ;Son
realmente incompatibles?

PR NS

Jessica C. Lloyd, MD  Howard B. Goldman,
Eugene, Oregon MD
Cleveland, Ohio

La neuromodulacién sacra (NMS)
es una terapia establecida para
la frecuencia y urgencia urinaria
refractaria, la incontinencia de
urgencia, la retencién urinaria no
obstructiva y la incontinencia fecal.
El dispositivo implantado consiste
en un generador de pulso (baterifa)
y un electrodo de estimulacion
tetrapolar que es desplegado a través
del foramen sacro S3. Al estimular
la raiz del nervio sacro S3, las vias
neuronales son moduladas de una
forma que permiten una funcién
vesical y/o intestinal mds favorable.
Por primera vez aprobado por la FDA
(U. S. Food and Drug Administration)
en 1997, mds de 300 000 pacientes
han sido sometidos a su implantacién
alrededor del mundo.
Hist6éricamente, los pacientes con
sistemas de NMS antiguos, eran
prevenidos en contra de someterse a
una resonancia magnética (RM). En
efecto, hay tres campos magnéticos,
incluyendo la fuerza mecdnica y la
fuerza de torque debido al campo
magnético estdtico, inducida por
la corriente en electrodos por un
campo magnético de pulso, y la
corriente inducida hacia dentro del
cuerpo del generador por el campo
magnético de radiofrecuencia, que
puede  potencialmente  resultar
en injuria local del tejido debido

al recalentamiento o dafios en el
dispositivo implantado. Sin embargo,
los tdltimos avances muestran que el
sistema contempordneo ampliamente
utilizado, InterStim II (Medtronic),
ha sido aprobado por la FDA para la
resonancia magnética no cefdlica de
1.5 Tesla.!

Los pacientes con necesidad
anticipada de estudios de resonancia
magnética no cefdlicas frecuentes,
como aquellos con enfermedades
neuroldgicas progresivas,
usualmente no son candidatos para
la implantacién del dispositivo de
NMS a pesar del potencial beneficio
que ésta les puede proveer. Por otro
lado, pacientes con dispositivos NMS
implantados usualmente requieren
una RM de otras partes del cuerpo.

Un estudio del 2017 sugiere que
hasta un 5 % de los implantes pueden
requerir ser removidos para una RM,
frecuentemente debidoaindicaciones
ortopédicas (48 %) o neuroldgicas (29
%).? Interesantemente, a pesar de la
eficacia terapéutica en mds de los
2/3 de los pacientes, solo el 10 % fue
sometido a reimplantacion después
de que la resonancia magnética fue
realizada.

Dos hallazgos fueron, quizis,
mds preocupantes. Solo 76% de los
pacientes a quienes se les retir6 el
dispositivo  especificamente  para
someterse a una RM, se les realizé
la RM, y la RM cambié el manejo
solo en 56% de aquellos a los cuales
se les tom6 la imagen. Los autores
advierten que, dado que no todas las
resonancias magnéticas  esperadas
fueron realizadas y que muchos de los
estudios de imdgenes no cambiaron
el manejo, los cirujanos deberian
pedir documentos de la necesidad
clinica de la resonancia magnética

y también, de la programacion
logistica del procedimiento antes
de remover los dispositivos de NMS
funcionantes.

Ha habido mucho soporte durante
la ultima década de que la resonancia
magnética por debajo del cuello
puede ser segura incluso en aquellos
pacientes con dispositivos NMS
implantados. En efecto, cuando se ha
usado un modelo fantasma aceptado
de radiofrecuencia que induce calor
en el tejido humano, Quirouet
y colaboradores encontraron un
calentamiento  clinicamente  no
significativo con la RM lumbar
y pélvica de 1.5T en dispositivos
intactos® De un modo tranquilizador,
lo mismo fue encontrado en
electrodos fracturados.

Ademds, un estudio prospectivo in
vivo fue realizado con 11 pacientes
usando dispositivos NMS intactos
a quienes se les realizé resonancia
magnética lumbosacra de 1.5 Tesla.
Dos pacientes reportaron  calor
en el sitio del generador de pulso
implantado y uno de ellos refirié que
se sintié ligeramente incémodo. El
calor cedié rdpidamente luego de
la resonancia magnética y los otros
pacientes no reportaron sintomas. No
hubo mayor cambio en la impedancia
o en la vida de la bateria después de
la resonancia magnética. El umbral
de la amplitud del estimulo sensorial
y la localizacién de la estimulacién
no cambiaron. Se  realizaron
cuestionarios validados luego de un
mes de los estudios de imdgenes y
los mismos no presentaron peores
puntajes comparados a aquellos
puntajes previos a las imdgenes.

Mientras que gran parte de la
literatura sugiere que la RM debajo
del cuello puede ser segura en
aquellos pacientes con dispositivos
NMS in situ, ain queda dificil
encontrar a un radiélogo que pueda
permitir esta desviacién protocolar.
Es asi que los fabricantes estin
interesados en alcanzar la aprobacién
de la FDA para aquellos estudios.

Axonics recientemente recibié una
aprobacién de la FDA para un sistema
NMS recargable condicional a la
resonancia magnética, con mds del
90 % de pacientes experimentando
mejoria clinica significativa en los
sintomas de urgencia en su estudio
ARTISAN-SNM.> Medtronic anticipa
tener un dispositivo condicional a
la resonancia magnética dentro del
préximo afio.

Sin  embargo, mientras que
nuevos dispositivos puedan permitir
mayor libertad para la resonancia
magnética, cientos de miles de
dispositivos previamente implantados
van a seguir teniendo sefiales de
alarma. Es por ello que, la realizacion
de miés estudios es necesaria para
caracterizar mejor los pardmetros de
la resonancia magnética, que sean
seguros y aun asi den una imagen de
calidad y de cobertura anatémica, sin
necesidad de prolongar la duracién

de las imdgenes.

1. Medtronic (2017) Sacral neuromodulation.

Available at http://manuals.medtronic.com/

wem/groups/mdtcom sg/@emanuals/@

era/@neuro/documents/documents/con-

trib_214172.pdf. Accessed July 17, 2017.
Lloyd JC, Gill BC, Pizarro-Berdichevsky J et al:

Removal of sacral nerve stimulation devices

N~

for magnetic resonance imaging: what hap-
pens next? Neuromodulation 2017; 20: 836.

3. Quirouet A, Bhattacharyya PK, Dielubanza EJ
et al: Sacral neuromodulation device heat-
ing during lumbar and pelvic magnetic reso-

nance imaging—a phantom study. Urology
2017;107: 61.

4. Guzman-Negron JM, Pizarro-Berdichevsky
J, Bill BC et al: Can lumbosacral magnetic
resonance imaging be performed safely in pa-
tients with a sacral neuromodulation device?
An in vivo prospective study. ] Urol 2018;
200: 1088.

5. McCrery R, Lane F, Benson K et al: Treatment
of urinary urgency incontinence using a re-
chargeable SNM system: 6-month results of
the ARTISAN-SNM study. ] Urol 2020; 203:
185.
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que por defecto debemos suponer
que estin presentes, y asegurarnos

que ofrecescamos asesoramiento

adecuado con respecto a las
expectativas 'y las opciones de
tratamiento.

1. Trofimenko V, Myers JB and Brant WO: Post-
prostatectomy incontinence: how common
and bothersome is it really? Sex Med Rev
2017;5: 536.

2. Yafi FA, Adrianne R, Alzweri et al: Andrianne
Mini-Jupette graft at the time of inflatable

penile prosthesis placement for the manage-
ment of post-prostatectomy climacturia and
minimal urinary incontinence. ] Sex Med
2018; 15: 789.

3. Valenzuela R, Ziegelmann MJ, Hillelsohn JH
et al: Preliminary outcomes of the male ure-
thral “mini-sling”: a modified approach to
the Andrianne Mini-Jupette procedure with
penile prosthesis placement for climacturia

and mild stress urinary incontinence. ] Sex
Med 2019; 16: 1310.

4. Adrianne R: The “Mini-Jupette” sling at the
time of inflatable penile prosthesis im-
plantation: adequate treatment for erectile
dysfunction with mild incontinence and/or

climacturia after radical prostatectomy. Prog
Urol 2019; 29: 456.

5. Towe M, El-Khatib F, Osman M et al: The
use of autologous fascia in the Mini-Jupette

graft: two cases. Int ] Impot Res 2019; doi:
10.1038/541443-019-0178-z.
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Fistula vesicovaginal ainos despueés
de cilindro vaginal retenido

= |
Ayman E. Mahdy, MD,

Jennifer T.
Henderson, CNP PhD
Introduccion

Las fistulas vesicovaginales (FVV)
son los tipos de fistulas del tracto
urinario mds comunes en las mujeres
adultas. En paises en desarrollo,
el trabajo de parto obstruido y en
paises desarrollados, las cirugfas
ginecoldgicas son los responsables del
97% de todos los casos de FVV. Otras
causas menos comunes incluyen la
radioterapia y los cuerpos extrafios
vaginales.

En este caso, reportamos los
hallazgos radiograficos de un caso raro
con FVV descubierto afios después,
de un cuerpo extrano vaginal perdido
de metal.

Discusion del caso

Una mujer de 35 afios presenta una
historia de incontinencia continua
por muchos afios, disuria y malestar
abdominal bajo. Dentro de sus
antecedentes médicos presentaba
infecciones urinarias a repeticion,
agresion sexual y abuso de sustancias.

Figura 1. Vista pélvica radiografica anteroposterior (a) y lateral (b) que demuestran una sombra calcica en

el centro de la pelvis.

El examen pélvico revel6 un
cuerpo  extrafio impactado que
obliteraba la ctpula vaginal; ademis
de evidenciarse fuga urinaria vaginal.
Una radiografia pélvica mostré una
gran sombra célcica en el centro
de la pelvis (fig. 1). Otras imdgenes
con tomografia computarizada sin
contraste pélvica (T'C) mostraron un
gran cuerpo extrano calcificado que
llenaba las cavidades vesical y vaginal
(hg. 2). La cistoscopia no permitié
visualizar la pared vesical o la fistula
porque la piedra estaba llenando la
cavidad vesical.

Debido al tamartio y a la naturaleza
solida del cuerpo extrafio, el abordaje
vaginal no fue técnicamente
posible. La paciente fue sometida a
laparotomia y remocién exitosa del
cuerpo extrafio con reparacién de la
FVV e interposicién de colgajo de
omento. Se encontré una piedra de
8x5 cm que fundi6 los limenes de
la vagina y la vejiga, comunicados a
través del tracto fistuloso. La piedra
fue rota para revelar el nicleo/nido
que result6 ser un cilindro metlico.

La paciente tuvo una recuperacién
post operatoria tranquila de 2
semanas, hasta que presenté un
dolor abdominal inexplicable. La
TC - cistograma fue obtenida y
mostré un trayecto fistuloso cerrado
sin extravasacién de contraste o
evidencia de coleccion de fluido (hg.
3). La paciente fue tratada de manera

~
Parte vaginal
Parte vesical 7

Parte vesical

Parte vaginal

o Cuerpo extraio

Figura 2. Corte transversal de la TC de abdomen y pelvis que demuestra un gran cuerpo extrafio calcificado

que llena las cavidades vesical y vaginal.

Figura 3. Vistas de corte transversal (a) y sagital (b) de la TC cistograma que muestran cierre exitoso de
fistula.

conservadora y los sintomas se
resolvieron. El catéter fue removido 3
semanas después de la cirugfa.

La paciente no acudi6 al
seguimiento post operatorio por
unos meses, hasta que acudié al
departamento de emergencia con
dolor abdominal bajo. Ella negé
incontinencia  urinaria en  ese
momento. El examen fisico vaginal
fue negativo para fistula recurrente.
La evaluacién necesaria para el dolor
abdominal en la emergencia fue
negativa y ella fue tratada de manera
conservadora.

Gonclusion

Un cuerpo extrafio vaginal perdido
es una causa bien descrita, aunque

rara, de FVV. Un plan de trabajo

diagnédstico  detallado incluye el

examen fisico, la cistoscopia e

imdgenes diagnésticas. Estos puntos
son pertinentes para el diagndstico y
el manejo quirtrgico de las FVV. ¢

1. D’Elia C, Curti P, Cerruto MA et al: Large
urethro-vesico-vaginal fistula due to a vaginal
foreign body in a 22-year-old woman: case re-

port and literature review. Urol Int 2015; 95:
120.

2. Radnia N, Eftekhar T, Sohbati S et al: Vesico-
vaginal fistula associated with a vaginal for-
cign body in a 16-year-old girl. Nephro-Urol
Mon 2018; doi: 10.5812/numonthly.82387.

3. Bandarkar AN, Adeyiga AO and Shalaby-Rana
E: Ureterovaginal fistula secondary to re-

tained vaginal foreign body in a young girl.
Radiol Case Rep 2017; 12: 720.
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Esperando verlos en Washington,
DC para la AUA 2020

John D. Denstedt, MD,
FRCSC, FACS, FCAHS
Editor, AUANews
London, Ontario, Canada

Washington, D.C.
no es solo la mejor
ciudad  histérica
para visitar en los Estados Unidos,
sino que también es la préxima
sede del 115° Congreso Anual de la
Asociacién Americana de Urologia
(AUA) del 15 al 18 de Mayo del
2020 en el Centro de Convenciones
Walter E. Washington.

El congreso anual AUA es el lugar
que retdne a la mayoria de ur6logos
a nivel mundial y es en donde se
encuentra un acceso incomparable
a  investigaciones  innovadoras,
nuevas guias y los tltimos avances
en el cuidado clinico urolégico. El
afo pasado le dimos la bienvenida a
mds de 16 000 participantes de mds

de 100 paises diferentes, resaltando
el valor de nuestro congreso en la
comunidad urolégica mundial.

El congreso anual de la AUA
asi como otras ofertas educativas
durante todo el afio, ofrecen altos
estindares para la  educacion
urolégica. Los programas de la
AUA provisionan siempre algo para
alguien, incluyendo residentes,
investigadores,  estudiantes  de
medicina y otros. El programa de
la AUA 2020 cubrird temas como
manejo del dolor para la cirugia
urolégica,  exploracién  espacial
y riesgos en la salud urologica,
pruebas genéticas y aplicacion de
la economia del comportamiento
en urologia. Ademds, existen ofertas
educativas adaptadas a proveedores
de précticas avanzadas y directores
de practicas.

Lo nuevo de este afio es “Cirugias

&l &

envivo diferidas” la cual incluird una
interaccion entre la audiencia y el
moderador. Como en afios previos,
se presentardn las futuras guias
clinicas a ser publicadas, las cuales
tienen temas como eyaculacion
precoz, microhematuria
asintomdtica, cdncer de prostata
avanzado e infertilidad masculina.
El programa de este afio también
tendrd una ponente invitada,
Diana Nole, Directora Ejecutiva
de Wolters Kluwer Health, quien
discutird la inteligencia artificial y su
impacto en la atencién clinica.

El congreso anual de AUA
continua dando informacién sobre
los tltimos avances en la préctica
clinica, también como de las nuevas
técnicas quirtrgicas, innovaciones,
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descubrimientos y tecnologias. Con
todo lo que la AUA ofrece, no es de
sorprenderse que los participantes
undnimemente coincidan en que el
conocimiento que adquieren en el
congreso impacta positivamente la
practica clinica.

Estoy seguro de que la
AUA 2020 va a sobrepasar sus
expectativas mientras expandimos,
perfeccionamos e introducimos las
ofertas innovadoras y frescas en el
programa cientifico. Nuestra meta
es dar sesiones de una alta calidad
y dindmica de lo mejor de lo mejor.

Mientras estén en Washington,
D.C. por favor disfruten de la
rica historia y de los muchos
monumentos histéricos, de una
caminata por los famosos museos y
de los partidos de béisbol nacional.
Hay una gran variedad de lugares
por conocer y mds de 2200 grandes
restaurantes.

El registro para la AUA 2020 ya
estd disponible. Les animo a que
ingresen a www.AUA2020.org y
aprovechen el periodo de descuento
temprano extendido y a que reserven
su alojamiento. jNos vemos en

Washington, DC. ¢
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