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Estimados amigos y colegas
uré6logos, venimos trabajando con
el Dr. Hector Vargas Zamora, Pres-
idente del Comité Organizador del
Congreso CAU Cancun 2022, que
se realizara del 26 al 30 de octubre,
para que nuestro congreso pres-
encial sea todo un éxito. El pro-
grama cientifico comenzara con
el 9 e CAUREP el dia miércoles
26 de octubre. Tendremos las ses-
iones plenarias de la CAU, CAU/
EAU, CAU/AUA y CAU/SIU
durante los siguientes dias. Nues-
tras sociedades afiliadas podran
participar activamente con simpo-
sios. Habra foros educativos y de
investigacion, foros de residentes
y urdlogos jovenes, cursos de alta
especializacion, simposios de indu-
stria, y presentacion de trabajos li-
bres (orales, e-posters y videos). La
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pagina web y las inscripciones en
linea estaran disponibles en el mes
de febrero. iLos invito a inscribirse!

El Congreso de la AUA sera
en Nueva Orleans del 13 al 16 de
mayo. El dia 13 de mayo se re-
alizara el AUA/CAU Spanish Urol-
ogy Program, asi como la Confer-
encia CAU en Plenaria de la AUA,
que sera presentada por el Dr.
Rafael Sanchez Salas, Director de

Actividades Cientificas de la CAU.
Ya pueden acceder al programa de
la AUA a través de la pagina web:
www.auanet.org

El Dr. Jorge Gutiérrez-Aceves
ha sido elegido como el nuevo
Secretario Asistente del AUA
para las Ameéricas y el Caribe.
Estamos todos muy orgullosos,
que un miembro CAU y Past Sec-
retario General de la CAU, haya

sido elegido para este puesto. iFe-
licitaciones!

Ya pueden acceder a las guias
clinicas del AUA traducidas al
espaiiol a través de la pagina
web de la CAU: www.caunet.org
La CAU comenzara a realizar
webinars mensuales y estaremos
enviando a nuestros miembros lo
mejor del Congreso CAU Peru
2021. m

El Momento de la Radiacion después de la
Prostatectomia: jExiste Todavia un Papel
para la Radioterapia Adyuvante?

Christopher L. Amling, MD
Oregon Health & Science University, Portland

Con el uso cada vez mayor de
la vigilancia activa, una mayor
proporciéon de hombres que se
someten a prostatectomia radical
(PR) tienen una enfermedad de
alto riesgo, y hasta el 50 % de es-
tos hombres desarrollaran recur-
rencia bioquimica (BCR) dentro
de los 10 anos.! Por lo tanto, un
numero cada vez mayor de hom-
bres estan siendo considerados
para recibir radioterapia (RT) pos-
operatoria. Tres ensayos aleator-
izados han demostrado mejores
resultados oncologicos con RT
adyuvante cuando se encuentran
hallazgos patolégicos adversos
en la prostatectomia, especifica-
mente extension extracapsular,
compromiso vesiculas seminales
y/0 margenes quirirgicos positi-
vos (tabla 1).>-* Sin embargo, el
uso de RT adyuvante se ha man-
tenido limitado, en el mejor de los
casos, del 10% al 15%.° Esta baja

utilizacion se debe en gran parte a
la preocupacion por el sobretrata-
miento. Aproximadamente la mit-
ad de los pacientes en los brazos
de control de estos ensayos no tu-
vieron evidencia de recurrencia a
los 5 afos. Por lo tanto, la RT de
rescate temprana (administrada
en el momento de la BCR) puede
ser un enfoque preferible.
Recientemente se han publica-
do tres ensayos aleatorizados que
comparan la RT adyuvante con la
RT de rescate temprana (tabla 2).5
RADICALS-RT reclut6 a 1396
pacientes en el Reino Unido, Di-
namarca, Canada e Irlanda (2007
a 2016); GETUG-AFU 17 recluto
a 424 pacientes en Francia (2008 a
2016); y RAVES reclut6 a 333 pa-
cientes en Australia y Nueva Zelan-
da (2009 a 2015). Mientras que los
ensayos GETUG-AFU 17 y RADI-
CALS-RT se disenaron para evalu-
ar si la RT adyuvante era superior a
la RT de rescate, el ensayo RAVES
evaluo si la RT de rescate no era
inferior a la RT adyuvante. Para

todos los ensayos, los pacientes se
aleatorizaron para recibir RT adyu-
vante, la cual recibieron dentro de
los 6 meses posteriores a la cirugia.
La RT de rescate se activé en las
recurrencias de niveles bajos de
antigeno  prostatico  especifico
(PSA) que difirieron ligeramente
entre los ensayos. Los resultados
de los 3 ensayos y un metaanalisis
de los datos agregados (ARTIS-
TIC)? mostraron que los resultados
oncologicos de la RT de rescate
temprana no fueron inferiores a los
de la RT adyuvante. Ademas, los 3
ensayos informaron un aumento de
los efectos secundarios con la RT
adyuvante.

Si bien estos resultados respal-
dan la RT de rescate temprana
como el enfoque preferido, cabe
senalar que estos ensayos in-
cluyeron solo una pequena pro-
porcioén de pacientes con enferme-
dad de alto riesgo. Los hombres
con una puntuacion patolégica de

- Continua en la pagina 2
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Tabla 1. Tres ensayos aleatorizados de radioterapia adyuvante después de la prostatectomia versus observacion inicial para hombres con hallazgos

patoldgicos adversos

_ EORTC 22911 SWOG 8794 ARO 96-02

Elegibilidad

No. pts

Periodo del estudio
Preop PSA (mediana)
Postop PSA

Radiacién

Mediana de seguimiento

Puntos finales (adyuvancia
Vs observacion)

pT2-3NO
EPE, SVl or +SM

1,005

1992-2001

12 ng/ml

<0.2 ng/mlin 70%

60 Gy convencional dentro 4 mos

10.6 anos

BCR-supervivencia libre de enfer-
medad:

61.8 vs 39.4% (HR 0.49), NNT 5;
No diferencia supervivencia global

Adapted from Rodriquez et al.'®

EPE, extraprostatic extension; NNT, number needed to treat; SM, surgical margins; SV/, seminal vesical invasion.

pT2-3N0
EPE, SVI or +SM

425

1988-1997

~10 ng/ml

<0.2 ng/ml in 66%

60-64 Gy convencional dentro 4 mos

12.6 anos

Supervivencia libre de metdstasis: 43%
vs 54% (HR 0.71), NNT 10;
Supervivencia global: 52% vs 41% (HR
0.72), NNT 10

pT3-4NO
EPE, SVI, £ SM

307

1997-2004

9-10 ng/ml

<0.2 ng/mlin 100%

60 Gy conformacion
dimencional-3 dentro3 mos

9.3 afnos

Supervivencia libre- BCR (10-yr):
56% Vs 35% (HR 0.51), NNT 5;
Supervivencia global: sin potencia
para detectar diferencia

Tabla 2. Ensayos aleatorios que compararon la radioterapia adyuvante con la de rescate temprana después de la prostatectomia

_ RADICALS-RT RAVES GETUG-AFU 17

Inscripcion

Fechas de inscripcién

Criterios de elegibilidad

Aleatorizacién y momento
de la RT

Uso de ADT

Causas de RT de salvataje

1,396 pts; Canada, UK,
Denmark, Ireland

333 pts; Australia, New Zealand

424 pts; France

2007-2016

Uno o mas de: margenes pos,
pT3a/pT3b/pT4, Gleason 7-10

Inmediata (dentro 6 mes de PR)
S

RT rescate temprana (dentro 2
mes de aumentar el PSA)

Puede recibir aleatoriamente
(ninguno, corto o largo tiempo) o
recibir fuera del protocolo

PSA =0.1 ng/ml y aumentando

2009-2015

pT2/pT3a/pT3b y bien margenes
pos o ECE

Inmediata (dentro 6 mes de PR)
S

RT rescate temprana (dentro 4
mes de aumentar el PSA)

No

PSA =0.2 ng/ml

2008-2016

pT3a/pT3b/pT4 y margenes pos y
ECE

Inmediata (dentro 6 mes de PR)

Vs

RT rescate temprana (cuanto antes
después del aumento PSA y antes
PSA=1 ng/ml)

Todos reciben ADT, ambos RT de
salvataje y rescate

PSA =0.2 ng/ml y aumentando

temprana

Resultados primarios

Diseno del ensayo

Adapted from Vale et al.’
ECE, extracapsular extension.

Gleason 8 a 10 y/o enfermedad
pl3a o superior representaron
solo del 9 % al 17 % de los recluta-
dos.®® Dado que la mayoria tenia
una patologia relativamente fa-
vorable, el beneficio potencial de
la RT adyuvante en pacientes de
alto riesgo puede haberse perdido.
Ademas, menos hombres se some-
tieron a RT de rescate que a RT

0 3 niveles de PSA aumentando
consecutivamente

Libre de metastasis distantes

Superioridad

No inferioridad

adyuvante en estos ensayos. Desde
que la terapia de privacién de an-
drogenos (ADT) se us6 simultan-
eamente con la RT adyuvante en
2 de los ensayos, la supervivencia
libre de progresion en el grupo de
RT adyuvante puede haberse vis-
to afectada favorablemente ya que
la ADT puede retrasar el tiempo
hasta la progresion. El sesgo de

Libre de recurrencia bioquimica

Supervivencia libre de eventos

superioridad

tiempo de inmortalidad, un sesgo
bien reconocido en los estudios
observacionales, es otro posible
factor de confusiéon. En los brazos
de RT de rescate de estos ensayos,
hubo un periodo de tiempo (plani-
ficacion y administracion del trata-
miento con RT de rescate) durante
el cual el resultado (recurrencia)
no pudo ocurrir. Al calificar el fra-

caso del PSA en el brazo de res-
cate en un momento posterior al
del brazo adyuvante, la RT de res-
cate podria parecer err6neamente
superior a la RT adyuvante.

Si estos ensayos no tuvieran el
poder estadistico suficiente para
abordar las preguntas de la adyu-
vancia versus el rescate temprano
en pacientes de alto riesgo, {po-
dria haber todavia un papel para
RT adyuvante? Un andlisis retro-
spectivo grande publicado recien-
temente sugiere beneficios de la
RT adyuvante en algunos casos.
Este analisis de 26.118 hombres de
Alemania y los Estados Unidos,
utilizando una puntuacion de pro-
pension para minimizar el sesgo de
seleccion en el tratamiento, encon-
tr6 que en hombres con pN1, pun-
tuacion patologica de gleason 8-10
y pT'3a o mayor enfermedad, la RT
adyuvante fue superior a la RT de
rescate temprano con respecto a to-
das las causas de mortalidad.” En
el enfoque de RT de rescate, mul-
tiples estudios muestran mejores
resultados cuando la radiacion se
administra con niveles de PSA mas
bajos posibles. Como el PSA es
proporcional al volumen de la en-
fermedad residual, se administraria
RT adyuvante cuando la carga de
enfermedad microscopica es mini-
ma(es decir, cuando PSA es inde-
tectable).

Los resultados de estos ensay-
os establecen que la RT de res-
cate temprana es el estandar de
atencion en la mayoria de los casos,
pero la RT adyuvante atn puede
ser preferible para algunos paci-
entes de muy alto riesgo. Los no-
mogramas de pronoéstico, como el
sistema de puntuacion CAPRA-S
(Evaluacion del riesgo de canc-
er de prostata, posquirirgico) y/o
el nomograma de Stephenson, se
pueden usar para predecir con pre-
cision la probabilidad de BCR.':"
Si estos nomogramas predicen una
posibilidad casi segura de recurren-
cia, podria considerarse la RT adyu-
vante. También se ha demostrado
que el nadir del PSA posoperato-
rio es un indicador de recurrencia.
En un estudio, la BCR era poco
probable en aquellos con nadir
de PSA <0,02 ng/ml en el posop-
eratorio, pero casi todos los casos

- Continda en la pagina 3
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con nadir de PSA por encima de
este nivel finalmente recidivaron,
especialmente aquellos con PSA
20,05 ng/ml." los nomogramas de
prondstico y los niveles de nadir de
psa posoperatorio podrian usarse
juntos para seleccionar pacientes
para RT adyuvante.

Sin duda, se desarrollaran nue-
vos biomarcadores basados en
tejidos para ayudar a identificar
a los mejores candidatos para la
RT adyuvante. Existe alguna ev-
idencia de estudios retrospectivos
de que una puntuacién clasifica-
dora genémica basada en tejidos
(Decipher Prostate Cancer Clas-
sifier), basada en la expresion de
22 genes, puede ayudar a prede-
cir quién podria ser mas adecua-
do para RT adyuvante versus la
rescate. Dalela y col. desarroll6
una herramienta de estratificacion
de riesgo que incorpora la puntu-
aciéon Decipher y las caracteristi-
cas patologicas para identificar a
los pacientes que se beneficiarian

mas de la RT adyuvante.”” En pa-
cientes con 2 o mas factores de
alto riesgo, la RT adyuvante se
asoci6 con una tasa del 10,1 % de
recurrencia clinica a los 10 afios
frente a una tasa del 42,1% en
los manejados con observacion
inicial. Si bien la tomografia por
emisién de positrones/tomografia
computarizada ha mejorado la de-
teccion de enfermedad residual
después de la PR, la sensibilidad
esta limitada a los niveles muy ba-
jos de PSA a los que se adminis-
traria la RT adyuvante. Por lo tan-
to, aunque ahora tenemos buena
evidencia de ensayos aleatoriza-
dos de que un enfoque de RT de
rescate temprano es preferible en
la mayoria de los casos, el papel
de la RT adyuvante después de la
PR probablemente evolucionara
y seguira siendo debatido. m

1. Epstein JI, Zelefsky M]J, Sjoberg DD et al: A
contemporary prostate cancer grading system: a
validated alternative to the Gleason score. Eur
Urol 2016, 69: 428.

; Tratamiento Intravesical o
Vejiga No Musculo Invasivo
de Calmette-Guérin?

Mathieu Roumiguié, MD
Toulouse Cancer Institute and Toulouse University
Hospital, France

Peter C. Black, MD
Vancouver Prostate Centre, University of British

Columbia, Canada

Ha habido un auge en la activ-
idad de ensayos clinicos en pa-
cientes con cancer de vejiga no
musculo invasivo (NMIBC) de alto
riesgo que no responden al bacilo
de Calmette-Guérin (BCG) desde
la jornada de la AUA/U.S. Admin-
istracion de Alimentos y Medica-
mentos (FDA) sobre la situacion
de esta patologia en el 2013. Esta
jornada y el didlogo subsiguiente
dieron lugar al documento de guia
de la FDA del 2018, que defini6 es-
pecificamente este estado patologi-
co y sent6 las bases para el diseno

de ensayos clinicos.! Definiciones
claras y parametros de disefio de los
ensayos, asi como un camino claro
hacia el registro de medicamentos
y una gran necesidad clinica in-
satisfecha, han alentado a muchos
patrocinadores a probar sus me-
dicamentos en estos pacientes que
de otro modo se enfrentarian a una
cistectomia radical.

Los resultados del registro del
ensayo en un solo brazo en paci-
entes con carcinoma in situ (CIS)
que no responden a la BCG han
sido reportados o publicados para
5 agentes diferentes (resumen en
la tabla), incluidos 2 inmunotera-
pias sistémicas (pembrolizumab y
atezolizumab) y 3 terapias intraves-
icales (nadofaragene firadenovec,
oportuzumab monatox, y N-803

2. Bolla M, van Poppel H, Tombal B et al: Postop-
erative radiotherapy after radical prostatectomy
for high-risk prostate cancer: long-term results
of a randomised controlled trial (EORTC trial
22911). Lancet 2012; 380: 2018.

3. Thompson IM, Tangen CM, Paradelo J et al: Ad-
juvant radiotherapy for pathological T3NOMO
prostate cancer significantly reduces risk of
metastases and improves survival: long-term
followup of a randomized clinical trial. J Urol
2009; 181: 956.

4. Wiegel T, Bartkowiak D, Bottke D et al: Adjuvant
radiotherapy versus wait-and-see after radical
prostatectomy: 10-year follow-up of the ARO 96—
02/AUO AP 09/95 trial. Eur Urol 2014; 66: 243.

5. Sineshaw HM, Gray PJ, Efstathiou JA et al: De-
clining use of radiotherapy for adverse features
after radical prostatectomy: results from the Na-
tional Cancer Data Base. Eur Urol 2015; 68: 768.
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mas BCG).?% Pembrolizumab ha
sido aprobado por la FDA y ahora
es solo la segunda droga después de
que la valrubicina sea aprobada en
este estado de enfermedad. Opor-
tuzumab monatox fue denegada la
aprobacion por la FDA en agosto
de 2021 pendiente de datos y anali-
sis adicionales, y nadofaragene esta
actualmente bajo revision. Parale-
lamente a estos rigurosos ensayos,
hemos observado un aumento pop-
ularidad de la secuencia gemcit-
abina / docetaxel en América del
Norte, que podria decirse que se ha
convertido de hecho en el de estan-
dar de atencion en estos pacientes
basado en evidencia retrospectiva
multicéntrica.”®

Si bien todos estos agentes son
gratas incorporaciones al armamen-
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Sistémica para el Cincer de
que No Responde a el bacilo

to de tratamiento de los urélogos y
onco6logos médicos, y representan
opciones importantes para los pa-
cientes que realmente no son eleg-
ibles para la cistectomia o que de-
sean buscar otras opciones ademas
de la cistectomia, los resultados del
ensayo plantean muchas preguntas.
{Coémo decidimos qué agente ad-
ministrar primero en pacientes con
NMIBC que no responde a BCG?
¢Cual deberia ser la terapia de sigui-
ente linea si no es la cistectomia?
Es mas probable que cinco fac-
tores guien la seleccion de farma-
cos en pacientes con NMIBC que
no responde a BCG:
1. Toxicidad: los perfiles de even-
tos adversos, como se resume

-> Continda en la pagina 4
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Tabla. Resultados de ensayos clinicos para nuevos agentes en pacientes con CIS que no responde a BCG

Nadofaragene
firadenovec

% 3-mes de respuesta completa
% 12-mes de respuesta completa | 24

% evento adversos Grado 3-5
relacionado con el tratamiento

Regimen de dosis 4 afios

en la tabla, favorecen el uso de
agentes intravesicales sobre la
inmunoterapia sistémica. Esta
es probablemente la diferencia
clinicamente mas significativa
entre las terapias intravesical y
sistémica.

2. Carga de tratamiento: Los agen-
tes resumidos en la tabla se ad-
ministran con esquemas muy
variables. Oportuzumab mon-
atox, por ejemplo, se adminis-
tra 18 veces en los primeros 3
meses, durante los cuales nado-
faragene firadenovec se admin-
istra solo una vez. La carga del
tratamiento también se asocia
con una toxicidad financiera adi-
cional para el paciente.

3. Preferencia del paciente: los pa-
cientes pueden buscar terapias
especificas, incluida la inmuno-
terapia sistémica, en funciéon de
los beneficios percibidos. Es im-
portante reconocer que algunos
pacientes pueden preferir la ter-
apia sistémica a la cateterizacion
repetida de la vejiga y la terapia
de instilacion, y es posible que
algunos pacientes no puedan
mantener los medicamentos in-
travesicales durante el tiempo
suficiente para permitir que es-
tos agentes tengan una eficacia
optima.

4. Eficacia: Es un desafio com-
parar los resultados a través de
varios ensayos de un solo bra-
zo, pero estos ensayos fueron
diseniados con estrictos criterios
de inclusion con el intencion de
ser comparados con controles
histéricos, por lo que la com-
paracion de un ensayo cruzado

Cada 3 meses por

Oportuzumab

N-803 + BCG
monatox

17 40
4 1
Induccion +

1-2/sm x 12sm +

_ mantenimiento por
cada 2 sm x 2 anos P

protocol SWOG

no es descabellado, aunque cier-
tamente es para ser visto con
cuidado. Necesitamos también
reservar el juicio hasta que vea-
mos todos los resultados de los
estudios en revision por pares
publicacién y/o después de la
revision de la FDA. Dadas estas
importantes advertencias, Apa-
rece N803 mas BCG tener una
mejor eficacia temprana que los
otros agentes.

. Patrones de practica: Los pa-

cientes con NMIBC han sido
manejados Unicamente  por
urélogos hasta hace poco tiem-
po. El advenimiento de la ter-
apia sistémica para NMIBC ha
llevado a los oncé6logos médicos
a este dominio, y la atencién
multidisciplinaria ahora es im-
portante en todo el espectro del
cancer de vejiga. Sin embargo,
sin evidencia que sugiera que la
terapia sistémica es mejor que
la terapia intravesical y en au-
sencia de una contraindicacién
para la terapia intravesical, los
patrones de practica proba-
blemente determinaran que la
terapia intravesical sea el trat-
amiento predeterminado para
el NMIBC que no responde a
BCG. No obstante, es funda-
mental informar al paciente de
todas las opciones.

. Costo: el costo de la inmunoter-

apia sistémica estd establecido,
pero aun no se ha determinado
el costo de las nuevas terapias
intravesicales. Por lo tanto, no
es posible una comparacion de
costos. Sin embargo, gemcitabi-
na/docetaxel intravesical costara

Atezolizumab

Pembrolizumab

19 25

13 16

cada 3 sm x 2 afnos | cada 3 sm x 1 afos

una pequena fraccién de cual-
quier terapia novedosa ya que
ambos agentes son genéricos.
No obstante, esto debe equili-
brarse con la ausencia de resul-
tados de ensayos clinicos para el
uso de gemcitabina/docetaxel.
Preguntas sobre la secuenci-
acion de farmacos son atn mas
desafiantes, y no hay evidencia
convincente para seleccionar un
agente sobre otro en lineas poste-
riores de terapia. Si bien los en-
sayos sugieren un bajo riesgo de
progresion de NMIBC que no
responden a BCG a corto plazo,
sabemos que este riesgo aumentara
con el tiempo si multiples cursos
de terapia médica conservadora de
la vejiga se utilizan en secuencia,
y se recomienda gran precaucion
a los pacientes que podrian buscar
la cistectomia como la opcién mas
definitiva. También es importante
reconocer que estos medicamentos
novedosos estan aprobados solo
para CIS con o sin enfermedad
papilar (Ta/T1), pero ensayos alea-
torizados adicionales se requeriran
antes de que pueden ser utilizados
en pacientes con Ta/T1sin CIS que
no respondan a BCG. Ademas, la
terapia trimodal sigue siendo una
opcion para los pacientes con tu-
mores vesicales T1.7
El tratamiento del NMIBC
continua evolucionando rapid-
amente y el futuro es imposible
de predecir. La terapia sistémica
futura podria incluir también in-
hibidores orales del receptor del
factor de crecimiento de fibro-
blastos (NCT04172675), mientras
que se estan desarrollando nuevos

mecanismos de administracién
para la administracién intravesi-
cal de inmunoterapia en un inten-
to de evitar la toxicidad sistémica
(NCT05120622). Algunos otros
nuevos agentes intravesicales estan
en desarrollo. Las terapias combi-
nadas (p. ej., NCT03519256) pare-
cen ser el siguiente paso légico, lo
que puede hacer que el debate so-
bre la terapia sistémica versus la in-
travesical sea discutible porque po-
driamos estar combinando ambas
(p- €j., NCT04164082). Ademas,
hay mucha discusion sobre pasar
a ensayos controlados aleatorios
para NMIBC que no responde a
BCG, aunque eso no ha sido orde-
nado por la FDA. m
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Desde su introducciéon a finales
de la década de 1970, la litotricia
extracorpérea por ondas de cho-
que (LEOCH) ha sido un estandar
de oro para el tratamiento de calcu-
los renales pequeiios.! Sin embar-
go, en los tltimos afos ha habido
un cambio significativo hacia el
uso de la ureteroscopia (URS) para
el tratamiento de calculos que po-
drian ser susceptibles de LEOCH.
Este cambio puede atribuirse a me-
joras en la formacion y experiencia
quirurgicas, asi como a mejoras
tecnologicas tanto de los propios
ureteroscopios como del equipo de
apoyo.”

Dado el ritmo acelerado de de-
sarrollo de los instrumentos en-
doscopicos y las mejoras significati-
vas del laser, el papel de la LEOCH
se vuelve cuestionable. Uno de los
argumentos indiscutibles a favor
de la URS sobre la LEOCH es la
mayor tasa libre de litiasis (SFR)
alcanzado. Sin embargo, des la tasa
libre de litiasis la tinica medida de
éxito a la hora de tratar a los paci-
entes con litiasis? Pensamos que no.
En lugar de descartar la LEOCH a
favor de la URS, la elecciéon entre
la LEOCH y la URS es una de-
cision compleja que depende de
multiples factores, por ejemplo, el
namero de tratamientos necesarios
para obtener un estado libre de li-
tiasis, la duracion de la estancia en
el hospital, la necesidad de aneste-
sia y procedimientos auxiliares, y
la experiencia y equipamiento del
centro.

Una de las cosas importantes
para la LEOCH es la seleccion
del paciente. En el paciente cor-
rectamente seleccionado, hasta
el 91,5% de litiasis <10 mm en
el rin6n fueron tratadas con éxi-

“La eleccion entre

la LEOCH y
la URS es una
decision compleja
ue depende
e multiples
factores.”

to con la LEOCH.? Otra consid-
eracion es la ubicacion de la litia-
sis. Las guias actuales de la AUA
recomiendan el URS como trat-
amiento primario de los calculos
ureterales distales y la LEOCH
como opciéon secundaria.! Los
datos de nuestro centro muestran
que el 78,8% de los pacientes con
calculos ureterales distales trata-
dos con LEOCH quedaron libres
de litiasis luego de 1 sesion de
LEOCH y no requirieron proced-
imientos posteriores.* Los grupos
que realizan LEOCH de rutina
en calculos ureterales distales han
reportado tasas libres de litiasis
similares. La LEOCH sigue sien-
do muy relevante y eficaz para los
calculos ureterales distales.

La calidad de vida del paciente
(CV) es un factor importante a ten-
er en cuenta. {Con qué frecuencia
se ha encontrado con un paciente
con ansiedad por someterse a la
ureteroscopia y la colocacién pos-
terior del catéter ureteral? Tales
preocupaciones de los pacientes
son comunes cuando se propone
la ureteroscopia y pueden afectar
la CV. En un estudio longitudinal
prospectivo realizado por Hama-
moto y col. se sigui6 a los pacientes
tratados con LEOCH y URS para
evaluar su CV durante 6 meses. El
grupo de LEOCH tuvo un may-
or funcionamiento fisico, funcién
rol-fisica y funcién social, ademas
de una mejor salud emocional y
mental a pesar de que la tasa libre
de litiasis fue significativamente
menor en el grupo LEOCH (72,1%
vs 93%).°

Curiosamente, esta CV mejora-

da se observo no sélo a las 4 sem-
anas posteriores al procedimiento,
sino también a los 6 meses posteri-
ores a la cirugia, lo que sugiere que
hay mas CV que la tasa libre de
litiasis. Las colocaciones de catéter
ureteral después de la URS son
una practica comun, pero afectan
severamente la CV de los pacien-
tes hasta un 80%.° Esto plantea la
pregunta: ¢(Es mas importante tra-
tar el calculo o es mas importante
tratar al paciente? Estos resultados
sugieren que la mayor asociacion
de SFR con URS en comparacién
con LEOCH viene con el coste de
una CV mas baja.

La Organizacion Mundial de
la Salud afirma que el cambio
climatico es el desafio de salud
publica nimero uno del siglo
XXI. El sistema de atencion de la
salud de Canada produce mas de
33 millones de toneladas de diox-
ido de carbono equivalentes cada
ano, lo que representa el 4,6% de
todas las emisiones de gases de
efecto invernadero en Canada.
Los residuos sanitarios son el se-
gundo contribuyente principal
en los Estados Unidos, con mas
de 6.600 toneladas/dia y 4.000
millones de libras de residuos an-
uales.” Los quir6fanos combinados
con salas de parto y alumbramien-
to representan aproximadamente
el 70% de los residuos hospita-
larios. El coste de fabricacion de
un ureteroscopio flexible fue de
11,49 kg de CO2 por 1 kg de ure-
teroscopio.® Ademas, la naturaleza
de un solo uso de los materiales
utilizados en el quiréfano para
la URS da lugar a grandes canti-
dades de residuos de plastico, met-
al y papel. Como declar6 el Dr.
Bodo Knudsen, “Los cirujanos,
como usuarios finales de dispositi-
vos, juegan un papel critico, pero
a menudo no abordado en la pre-
vencion de desechos.” Aunque no
ha habido comparaciones entre la
LEOCH y la URS en términos
de huella de carbono generada, la
idea de que la LEOCH produce

mucho menos residuos no es des-

“La LEOCH
sigue siendo un
procedimiento
atractivo y no
invasivo para el
tratamiento de los
calculos renales.”

cabellada y puede ser acordada
por muchos.

En nuestra opinién, no cree-
mos que la LEOCH haya muer-
to. La LEOCH sigue siendo un
procedimiento no invasivo inte-
resante para el tratamiento de los
calculos renales, que tiene grados
similares de SFR en comparaciéon
con la URS, mejor CV del paci-
ente y puede ayudar al mundo en
un camino hacia emisiones netas
cero en la atencion médica. La
LEOCH sigue siendo relevante y
debe tener un lugar en el arsenal
del urélogo. m
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La vejiga hiperactiva (VHA) es
una condicion crénica y debilitante
que afecta significativamente tan-
to a la calidad de vida individual
como a los gastos de atencion san-
itaria. Caracterizada por urgencia
urinaria, con y sin incontinencia
urinaria, frecuencia urinaria y/o
nocturia, la VHA es compleja, con
diversos conglomerados de sin-
tomas presentes que han sido de-
scritos como fenotipos, incluyendo
VHA-seca y VHA-humeda. Las
guias publicadas basadas en evi-
dencia recomiendan tratamientos
que incluyen terapia conductual,
farmacoterapia y terapias avanza-
das. Sin embargo, uno de los de-
safios significativos en el manejo
de la VHA es la amplia gama de
combinaciones de sintomas y fac-
tores del paciente, que a menudo
necesitan un enfoque a medida.

La inyeccion intradetrusoriana
de toxina botulinica A (BTXA)
es un tratamiento efectivo para
la VHA refractaria a tratamiento
médico que recibi6 la aprobacion
de la Administracion de Alimentos
y Medicamentos de EE.UU. en el
2013. Los avances en nuestra com-
prension del mecanismo de accién
(MOA) de la BTXA a nivel celular
han provocado un resurgimiento
del interés en los paradigmas de la
inyeccion de BTXA en un esfuer-
zo para personalizar y mejorar los
resultados de los tratamientos. Du-
rante la Sesion Plenaria del 2021
de la SUFU (Sociedad de Urodi-
namia, Medicina Pélvica Femeni-
na y Reconstruccion Urogenital)
sobre este tema, el Dr. Francisco
Cruz dio un so6lido manual sobre
los conceptos basicos de la cien-
cia y las correspondientes impli-
caciones clinicas del MOA de la
BTXA. El Dr. Michael Kennelly
sigui6 con el paradigma de inyec-
cion de BTXA a medida basado en
la sintesis de la literatura, mas de
20 anos de experiencia clinica con
BTXA, y atencion a los sintomas

Tabla. Paradigma de inyeccion de toxina botulinica propuesta basada en factores de pacientes

AUA NEWS

VHA Himeda 1° VHA Humeda 1° VHA Himeda 2° VHA Seca HND con CIC HND c/s CIC

Dosis 100 100 100-200 100 200-300 100
Localizacion

Detrusor vs Detrusor Detrusor Detrusor Submucosa | Detrusor Detrusor

Submucosa
Trigono vs No trigono Ambos Ambos Ambos Trigono No trigono Ambos

Local vs Difuso Local Difuso Difuso Local Difuso Local
Numero de inyecciones 10 20 20 10 30 10
Volumen de dilucion 0.5 0.5 1.0 0.5 1.0 1.0

e  Pacientes con mayor riesgo para vaciado vesical incompleto
(DM, edad mayor a 70, HDCA, CIC averso)

Kennelly, comunicacion personal

Datos por cortesia del Dr. Michael Kennelly basado en una asimilacion de la literatura y 21 afios de experiencia clinica con el uso de BTXA vesical
para VHA e hiperactividad neurogénica del detrusor. HDCA, Hiperactividad del detrusor con contractilidad alterada, DM, diabetes mellitus. HND,

hiperactividad neurogénica del detrusor.

individuales de la VHA y factores
del paciente (ver tabla). Estos con-
ceptos intrigantes merecen un estu-
dio mas profundo para validar los
paradigmas de inyeccion BTXA
propuestos.

Mecanismo de Accion
(MOA)

La OnabotulinumtoxinA ejerce
su efecto en la union neuromuscu-
lar al unirse a la SV2 (glicoproteina
vesical sinaptica 2), un receptor de
proteina de alta afinidad.! Después
de entrar en la neurona, la cade-
na ligera de la BTXA escinde la
proteina SNAP-25, previniendo la
formacion de complejos SNARE,
la fusion de las membranas y la
liberacion de acetilcolina. Esta
cascada de eventos ocurre en los
ganglios y los terminales nervios-
os en el musculo detrusor, reduc-
iendo la contractibilidad de la ve-
jiga. La distribucion de SV2 tiene
importantes implicaciones para la
eficacia de la BTXA y sus posibles
efectos adversos (por ejemplo, au-
mento del residuo post miccional).
En la vejiga humana, el SV2 se en-
cuentra en mas del 90% de las fi-
bras nerviosas parasimpaticas, que
son mas abundantes en el musculo
detrusor.? Sin embargo, cerca de la
mitad de las fibras sensoriales de

la vejiga humana expresan SV2,
identificando posibles objetivos (el
suburotelio rico en fibra nerviosa
sensorial y el trigono de la vejiga)
para la terapia adaptada en paci-
entes con VHA-seca con urgencia
evidente y aquellos con alto riesgo
de retencién urinaria.

La BTXA también afecta a los
nervios sensitivos a través del ad-
enosin trifosfato (ATP), liberacion
de neuropéptidos suburoteliales y
expresion de receptores nerviosos
sensoriales. Tanto el estiramiento
mecanico como la composicién
quimica estimulan la liberacién de
ATP de las células paraguas urote-
liales, activando asi los receptores
purinérgicos P2X3 en los nervios
sensoriales (fig. 1).* En estudios en
animales, la BTXA bloquea esta
liberacion de ATP, reduciendo
asi la activacion de los receptores
P2X3 y disminuyendo la estimu-
lacion sensorial de la vejiga.” La
BTXA minimiza aun mas la trans-
mision sensorial al interrumpir el
canal del receptor de potencial
transitorio vaniloide-1 (TRPV1) y
del transporte del receptor P2X3
a la membrana del nervio senso-
rial suburotelial*, lo que reduce la
activacion del reflejo de miccion.
Finalmente, en modelos de ratas,
la BTXA inhibe la liberacion de
péptido relacionado con el gen de

la calcitonina (CGRP) y la sustan-
cia P, ambos componentes neu-
rogénicos de la inflamacion de la
vejiga.’

Implicaciones Clinicas del
MOA de la BTXA

En la literatura, se cree que vari-
os factores impactan en los resulta-

dos de la terapia BTXA con difer-
entes niveles de evidencia.
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Figura 1. La toxina botulinica A (BoNT/A)
bloquea el ATP, reduciendo la activacion de los
receptores P2X3 y la estimulacién sensorial.
Reimpreso con permiso de Francisco Cruz, MD,
PhD, 2021 Sesion Plenaria del SUFU.
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Dosis. En un ensayo aleatoriza-
do de onabotulinuntoxinA en fase
2, controlado con placebo, Dmo-
chowski y col. demostraron una
relacion dosis-dependiente entre
BTXA vy eficacia terapéutica, cal-
idad de vida y eventos adversos.®
Esta curva de dosis-respuesta iden-
tifico a 100 U como la dosis mas
eficaz con menor riesgo de efec-
tos secundarios. En los ensayos de
fase 3, Nitti y col. confirmaron la
eficacia de la terapia con el uso de
inyecciones fuera del trigono con
la dosis de 100 U, observando una
tasa de cateterismo intermitente
limpio (CIC) de aproximadamente
6%.” Ensayos clinicos subsecuentes
han evaluado diversas técnicas de
inyeccion para reducir el riesgo de
retenciéon urinaria.

Ubicacion y profundidad de inyec-
cion. Dado el impacto de la BTXA
tanto en los nervios motores efer-
entes como sensoriales aferentes,
multiples estudios han evalua-
do el impacto de las inyecciones
trigonales versus inyecciones no
trigonales. Los estudios tempranos
evitaron las inyecciones trigonales
debido a la preocupacion por el
reflujo vesicoureteral. Sin embar-
go, estudios posteriores no han
demostrado el reflujo.® Para eval-
uar el impacto de un patréon de
inyeccion alternativo (8 peritrigo-
nales con 2 inyecciones trigo-
nales), Glazier y col. realizaron
un ensayo aleatorizado controla-
do multicéntrico en 120 pacientes
aleatorizados de 2:1 a la inyeccion
alternativa del patrén de onabotu-
linuntoxinA (100 U) versus place-
bo (fig. 2). Aunque este estudio no
tenia la intencién de representar
una comparacion directa a los en-
sayos de fase 3, los autores repor-
taron tasas de sequedad del 14,3%
(versus 23% en las técnicas de
preservacion de trigono utilizadas
en los ensayos de fase 3)° a las 12
semanas con una tasa de CIC del
2,6% (versus 6% en los ensayos de
fase 3). En otro estudio, Kuo eval-
u6 el impacto tanto de la profundi-
dad como de la localizacion de la
inyeccién (suburotelial, pared pos-
terior y base trigonal/vesical) en 45
pacientes (fig. 3).* El autor observo
importantes mejoras subjetivas en
la severidad de la urgencia en los
3 grupos, con una mayor propor-

Bladder
base

10 injections via cytoscopy

8 peri-trigonal
2 intra-trigonal

0.5 mL/injection

Figura 2. Paradigma alternativo de la inyeccion de onabotulinumtoxinA. Fuente: International Conti-

nence Society 2020.°

A

Figura 3. Paradigma de inyeccion. A, plantilla de inyeccion suburotelial y detrusor (40 inyecciones).
B, profundidad de inyeccién suburotelial. C, profundidad de inyeccién en detrusor. D, Plantilla de

inyeccion en base de vejiga y trigono.®

cién y mayor duracion del éxito
clinico en los grupos detrusor y su-
burotelial. Sin embargo, no hubo
episodios de retencién urinaria
en el grupo base trigonal/vejiga,
mientras que 2 participantes en
los grupos suburotelial y detrusor
experimentaron retencion urinar-
ia. En resumen, estos hallazgos
sugieren que las inyecciones trigo-
nales tienen menos efecto sobre
la contractilidad de la vejiga y
pueden ser beneficiosas para paci-
entes con VHA-seca con urgencia
sensorial o hiperactividad del de-
trusor con contractilidad alterada.
Sin embargo, este paradigma de
inyeccion alternativa puede afec-
tar negativamente la duracion del
tratamiento.

Volumen y niimero de inyecciones.
En estudios en animales, inyec-
ciones de mayor volumen aumen-
taron la distribucion de la BTXA
y el aumento de la expresion de
SNAP-25 escindido en lo nervios
parasimpaticos, lo que sugiere que
una sola inyecciéon es mas eficaz
si se diluye en un mayor volumen
de solucion salina.'” En otro estu-
dio, Liao y col. evaluaron el efec-
to terapéutico de recibir 10, 20 o
40 inyecciones de BTXA 100 U, y
observaron efectos similares, ter-
apéuticos y adversos basados en
cuestionarios validados (Escala de
Severidad de la Urgencia, Score de
Sintomas de VHA, Percepcion del
paciente de la condicion de la veji-
ga) y resultados objetivos (residuo

post-miccional, urodinamia, diario
miccional).!! Estos hallazgos sugie-
ren que el nimero de inyecciones
tiene menor impacto que la dosis y
el volumen de la inyeccién.

En conclusion, la identificacion
de oportunidades de tratamiento a
medida continda siendo una priori-
dad en el manejo de la VHA.

Los diversos mecanismos por
los cuales la BTXA impacta en la
funcién vesical presentan opor-
tunidades para individualizar la
terapia para nuestras diversas po-
blaciones de pacientes. Sin embar-
go, actualmente no se dispone de
datos para apoyar el uso estandar
de estos paradigmas de inyeccion.
Se necesitan mas estudios para
evaluar estos conceptos y validar
estas técnicas emergentes para
mejorar los resultados de la inye-
ccion de BTXA. m
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Factores que Afectan las Opciones Quirurgicas y No
Quirurgicas en Pacientes con Enfermedad de Peyronie

Lawrence C. Jenkins, MD, MBA,
FACS
Arizona Urology Specialists, Tucson

Las guias de manejo actuales
de la AUA para la enferme-
dad de Peyronie publicadas en
2015 recomiendan que solo se
ofrezcan 2 tipos de tratamien-
tos: inyecciones intralesionales
o terapias quirurgicas (plicatura,
injerto, protesis).! Numerosos fac-
tores afectan si los pacientes son
candidatos para estas 2 opciones,
algunos son especificos del paci-
ente y otros estan basados en un
enfoque sistémico. Algunos de es-
tos factores incluyen la fase agu-
da frente a la cronica, el grado de
curvatura, las deformidades aso-
ciadas (es decir, la indentacion o
el estrechamiento), las curvas mul-
tiplanares, la funcion eréctil basal
y la presencia de calcificacion. Sin
embargo, 2 factores superpuestos
pueden afectar las decisiones, el
costo y el acceso a la atencion.

Los factores centrados en el paci-
ente guiaran las recomendaciones
del tratamiento.? Uno no desearia
realizar una cirugia correctiva si la
deformidad ain se encuentra en la
fase aguda y esta cambiando acti-
vamente. Las deformidades aso-
ciadas, como la indentacién o el
estrechamiento, pueden hacer que
algunos elijan el injerto quirdrgico
en lugar de la cirugia de plicatu-
ra, y las erecciones iniciales defi-
cientes impulsarian las recomen-
daciones en sentido contrario. Se
ha demostrado que la presencia
de calcificaciones grandes hace
que la colagenasa intralesional
sea menos eficaz y, en su lugar,
los proveedores pueden optar por
recomendar la plicatura del pene.’
En dltima instancia, un proveedor
experimentado puede usar una
historia detallada, un examen fisi-

“Uno no quiere
realizar cirugia
correctiva si la
deformidad esté
todavia en fase
aguda y cambiando
activamente.”

co y una evaluaciéon de la defor-
midad para determinar el mejor
curso de accién con una toma de
decisiones compartida. Muchos
pacientes se pueden dividir en 2
grupos personalizados. Los prim-
eros son aquellos que son reacios
a la cirugia y quieren una opcién
mas conservadora independiente-
mente de un ciclo de tratamiento
mas largo y, por lo tanto, eligen las
inyecciones. El otro grupo quiere
la opcion mas rapida con la menor
cantidad de interrupciones en sus
vidas y, a menudo, eligen la repa-
racion quirargica.

Los costos han aumentado des-
de el lanzamiento de la colagenasa
intralesional en 2013. Un estudio
de cohorte retrospectivo realizado
con datos de solicitudes de la base
de datos Truven MarketScan® de-
muestra que, en 2018, el costo me-
dio del tratamiento con colagenasa
intralesional fue sustancialmente
mas alto que el de la cirugia ($20
260 y $10 930, respectivamente).*
Entre 2007 y 2018, el costo prome-
dio del tratamiento por paciente
aument6 casi seis veces, de aprox-
imadamente $1500 a $10 000 por
paciente. Un analisis de costos de
2017 que comparo la colagenasa in-
tralesional con la plicatura del pene
encontré que los costos medios de
la cirugia de plicatura del pene
eran de aproximadamente $3000

frente a $25 000 para la colagenasa
intralesional.’ Estos costos pueden
ser exorbitantes para algunos paci-
entes cuyo seguro no cubre trata-
mientos mas costosos como la cola-
genasa intralesional.

El acceso a la atencion es un
problema creciente, y con la es-
casez de médicos actualmente
esto es cada vez mas evidente en
la atencion especializada. Segun
al Censo AUA 2020, de los mas
de 13.000 urdlogos que ejercen,
solo alrededor del 5% informan
tener un area de subespecialidad
primaria en disfuncién eréctil
o reconstruccion genitourinaria
masculina (las areas de subespe-
cialidad mas cercanas que podria
incluir el tratamiento de la enfer-
medad de Peyronie).® Esto no rep-
resenta completamente todos los
urdlogos que tratan la enfermedad
de Peyronie, pero ilustra lo dificil
que puede ser para los pacientes
para encontrar una atencion ade-
cuada. Esto solo empeora en las
zonas rurales. Como lo mostrado
por el informe del Censo, s6lo 10%
de los urélogos que ejercen infor-
man su lugar de practica principal
como areas no metropolitanas (po-
blacion menos de 50.000) mientras
que el 20% de la poblacién vive
en estas areas. Ademas, el 62% de
los condados de EE. UU. tienen
0 urdlogos con practica primaria
ubicado dentro de ellos. El acce-
so a la atencién serd cada vez mas
un problema a medida que menos
médicos ejerzan su profesion en
las zonas rurales, lo que requiere
que los pacientes viajen mas lejos
para recibir atencion.”

En resumen, muchos factores
contribuyen al tratamiento de la
enfermedad de Peyronie. Con la
ayuda de una historia cuidadosa, un
examen dirigido y una evaluacion

“Los costos pueden
ser prohibidos
para algunos
pacientes cuyo
seguro no cubre
tratamientos tan
costosos como
la colagenasa
intralesional.”

de las deformidades en el consulto-
rio, un médico con la experiencia
adecuada puede guiar al paciente
a través de estos factores centra-
dos en el paciente. Sin embargo,
algunos factores se basan mas en
el sistema y dependen de cambi-
os importantes en la prestaciéon de
atenciéon médica para reducir los
costos y aumentar el acceso a la
atencion. B
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Mini- Nefrolitotomia Percutanea con Puncion
Fluoroscopica Asistida por Ecografia en Rinon en
Herradura y Colon Retrorrenal
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Introduccion

El rifion en herradura (RH) es
la anomalia de fusion renal mas
comun, con una prevalencia del
0,25% en la poblacién general'?.
En la mayoria de los casos, esta
fusién ocurre en el extremo infe-
rior o base, y esta asociada a la
falta de ascenso y mala rotacion,
que causan una alta incidencia de
infecciones del tracto urinario y
formacion de calculos (alrededor
de 21%-60% de los pacientes).? La
nefrolitotomia percutanea (NLP)
es actualmente considerada la pri-
mera linea de tratamiento en RH
con calculos mayores de 2 cm de
diametro debido a su mayor tasa
libre de calculos.? Se ha reportado
que el colon es posterior o postero-
lateral a las unidades renales en el
3%-19% de los pacientes con RH.
La incidencia de lesi6on colonica
durante la NLP en los rifiones en
herradura es del 5,9%, en compara-
cién con menos del 1% en pacien-
tes con rifiones ortotopicos.>** En
este reporte de caso, presentamos
un paciente con RH, calculo renal
coraliforme y colon retrorrenal.

Presentacion del caso

Paciente masculino de 52 anos
procedente de la selva peruana

remitido a nuestro hospital por li-
tiasis renal izquierda detectada en
ecografia. El paciente no tenia an-
tecedentes de importancia y un ti-
empo de enfermedad de 3 meses,
caracterizado por dolor lumbar
izquierdo intermitente sin infec-
ciones urinarias. La tomografia
computarizada sin contraste mostr6
una litiasis coraliforme izquierda
en un RH con fusién en los po-
los inferiores, con un volumen de
3,456 mm® (12x24x24 mm) y una
densidad de 1,100 UH. Ademas,
se evidencié colon retrorrenal y
multiples quistes renales bilatera-
les (Figura 1). Las puntuaciones de
la escala nefrolitométrica fueron
las siguientes: Guy’s, III; STONE
(tamafio del calculo, longitud del
trayecto, obstruccion, nimero de
calices afectados y esencia/den-
sidad de la litiasis), 8; CROES (Ofi-
cina de Investigacion Clinica de la
Sociedad Endourolégica), 230. Los
resultados de laboratorio al ingreso
incluyeron hemoglobina 14 mg/dl,
plaquetas 280, 000/ml, leucocitos
7, 500/ml, creatinina 0,56 mg/dl,
sodio 142 mEq/], potasio 4,2 mEq/1
y analisis de orina sin alteraciones.

Ante la posibilidad de lesion
colonica, inicialmente realizamos
ureteroscopia flexible, tratando
solo el 40% de la litiasis, cerca de la
pelvis renal. Dado que no se obtuvo
la tasa libre de calculos deseada, se
realiz6 una reunion de consenso en
el Servicio de Urologia, y se decidi6
realizar una mini-NLP con apoyo
ecografico para minimizar el riesgo
de lesion colénica y poder acceder
a todas las cavidades renales.

El paciente fue programado
para mini-NLP 1 semana después
de la primera cirugia. Fue sometido
a anestesia general y fue colocado
en posicion prona. Tras colocar el
catéter ureteral de forma retrogra-
da mediante cistoscopia, realiza-
mos una pielografia. La puncién
se realizo con la técnica de ojo
de buey, dirigiendo la puncién
hacia el caliz superior mediante
guia fluoroscopica. Se realiz6 una
ecografia con un transductor cur-
vo de 4 mHz (BK Medical®) para
definir las estructuras adyacentes
al area de puncién y evitar una
posible lesion colénica inadvertida.
Después de punzar con una aguja

Chiba de calibre 18 (Rocamed®), y

Figura 1. Tomografia computarizada anteroposterior sin contraste. A, plano coronal muestra célculo
abarcando el céliz inferior. B, plano axial muestra la interposicién del colon (flecha blanca) en el cami-
no al caliz superior (flecha amarilla). C, reconstruccion tridimensional del calculo coraliforme.

pasar a través de ella una guia hi-
drofilica de 0,035 pulgadas x 145
cm (Roadrunner®), se colocé un
dilatador “one step” (Karl Storz,
Tuttlingen, Alemania), a través
del cual se pas6 una segunda guia
(guia de seguridad), y la camiseta
de acceso de 16.5Ch/17.5Ch (Karl
Storz) se paso sobre esta tltima (Fig-
ura 2). Luego de identificar la salida
de liquido a través de la camiseta,
se procedi6 a colocar el equipo
mini-percutaneo de 12Ch, con un
canal de trabajo de 6Ch/7Ch y 6p-
tica de 12° (Karl Storz). Se realizo la
nefroscopia y se obtuvo una vision
clara, con presencia de litiasis re-
sidual, que se localizaba principal-
mente en el caliz inferior. Se realizo
luego la litotricia con laser utilizan-
do un equipo de holmio P100 de
alta potencia (Lumenis®) con una
fibra laser de 365 micras y ajustes
de laser de 0,6 J y 15 Hz, respectiv-
amente, para energia y frecuencia.
Los ultimos fragmentos del calcu-
lo se extrajeron con una pinza ex-
tractora o se expulsaron espontan-
eamente (fenomeno de Venturi).
Se comprobé el estado radiolégico
inmediato libre de calculos por
fluoroscopia y mininefroscopia,
navegando por todas las cavidades
(Figura 3). Finalmente, se retir6 la
camiseta bajo vision, dejando la
guia de seguridad, y dado que no
se observo sangrado en el trayecto
ni en la sonda Foley de drenaje, se
opt6 por un procedimiento “total
tubeless”.

La evoluciéon postoperatoria
transcurri6 sin mayor anormalidad
y el paciente fue dado de alta al
segundo dia postoperatorio. A los
3 meses, durante el seguimiento,
se solicit6 una tomografia compu-
tarizada sin contraste en su ciudad
de origen, verificando el estado
libre de calculos, que se defini6
como la ausencia de fragmentos o
fragmento residual <4 mm.

- Continda en la pagina 10



1 O FEBRERO 2022

AUA NEWS

MINI- NEFROLITOTOMIA PERCUTANEA CON PUNCION

-» Continuacion de la pagina 9

Figura 2. Fluoroscopia. A: pielografia retrégrada durante la colocacion del catéter ureteral izquierdo.
B, elementos del abordaje renal. La flecha negra indica la aguja Chiba. La flecha roja indica el catéter
ureteral. La flecha azul indica guia hidrofilica al uréter. C, abordaje minipercutaneo con el paciente en
la posicion prona.

Conclusiones

Realizar una NLP a través de un
camino que tiene un colon retror-
renal interpuesto es un reto para el
ur6logo. Inicialmente, se consid-
er6 que la ureteroscopia flexible
era el mejor abordaje, pero final-

mente la NLP con guia ecografica
arroj6 un resultado sin calculos.
El uso de ecografia intraoperato-
ria durante la mini-NLP reduce
el riesgo de lesion de colon, espe-
cialmente en el caso de un colon
retrorrenal. m

Figura 3. A, nefroscopia con acceso mini-percutaneo. B, litotricia laser C, fragmentos de célculo

extraidos.

1. Kartal I, Cakict MC, Selmi V et al: Retrograde
intrarenal surgery and percutaneous nephroli-
thotomy for the treatment of stones in horseshoe
kidney; what are the advantages and disadvan-
tages compared to each other? Cent European J
Urol 2019; 722 156.

2. Gamal W, Moursy E, Ahmed M et al: Colon
radiological delineation technique prior to
percutaneous nephrolithotomy in patients
with horseshoe kidney. Urology 2015; 86:
686.

3. Vicentini FC, Mazzucchi E, Gok¢ce MI- et al:
Percutaneous nephrolithotomy in horseshoe kid-

neys: results of a multicentric study. ] Endourol
2021; 35: 979.

4. Blackburne AT, Rivera ME, Gettman MT et al:
Endoscopic management of urolithiasis in the
horseshoe kidney. Urology 2016; 90z 45.

5. Corrales M, Doizi S, Barghouthy Y et al:
Ultrasound or fluoroscopy for percutaneous
nephrolithotomy access, is there really a dif-
ference? A review of literature. J Endourol
2021; 35: 241

No Existe un Papel Para la Dieta Baja en Oxalato en el
Manejo de la Litiasis en la Era Actual
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University of Wisconsin School of Medicine and Public
Health, Madison

Clinical Nutrition Services, UW Health/University of
Wisconsin Hospitals and Clinics, Madison

Introduccion

Los pacientes dependen de
nosotros para prescribir un trata-
miento probado y efectivo. En la
actual era, como el escepticismo
publico sobre la ciencia y la me-
dicina esta aumentando, la confi-
anza de los pacientes en nosotros
es mas importante que nunca.
Esto se aplica al manejo nutricio-

nal y médico de la litiasis renal.
Cambios terapéuticos en la dieta
pueden reducir el riesgo de re-
currencia de célculos, éstos 1) se
dirigen a (un) factor(es) contribuy-
ente a la litiasis del paciente, 2)
son sostenibles y alcanzables en
el tiempo, 3) causan efectos se-
cundarios indeseados limitados o
nulos y 4) tienen evidencia am-
plia para apoyar su uso. Una dieta
baja en oxalato, incluso cuando se
prescriben dentro de un régimen
general de terapias dietéticas a to-
dos los pacientes con litiasis, falla
estas pruebas y, por lo tanto, no

es apropiada en la era actual del
tratamiento de calculos.

¢ Qué Es una Dieta Baja
en Oxalato?

No hay un consenso en la defi-
nicion. En teoria, ésta limita las
comidas ricas en oxalato por de-
bajo de un punto de corte expre-
sado en mg por dia. Este punto de
corte es variable, dependiendo de
las creencias del proveedor, pero
es tipicamente de 50-100 mg por
dia. Hay problemas con este abor-
daje. Por ejemplo, es posible que

los pacientes consuman las mis-
mas comidas, pero calculando de
forma diferente el contenido de
oxalato. Los factores relacionados
a esta variabilidad se muestran en
la tabla 1.® Por estas razones, los
puntos de corte para una dieta baja
en oxalato no tienen sentido prac-
ticamente. La dieta baja en oxalato
es un tratamiento sin definicion es-
tandar y varia ampliamente en su
aplicacion y practica.

- Continda en la pagina 11
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. . Tabla 2. Efectos secundarios potenciales de una dieta baja en oxalato
Etiologia

Determinar el factor(es) eti-
ologico en cualquier enfermedad
es el primer paso en el manejo
médico. Mientras que los pacien-

Riesgo especifico de
calculo

Mecanismo del riesgo de

Efecto dietético de la restriccion

calculo

Alimentos restringidos

La mayorfa de frutas y vegetales Menor ingesta de precursores de

bicarbonato

Calcio (todos los tipos),
acido Urico

Menor citrato urinario, bajo pH
urinario

Vegetales de hojas verdes, frijoles, nuec- | Menor ingesta de magnesio Oxalato de calcio Menor magnesio urinario

tes con calculos renales pueden
presentar sintomas fisicos e ima-
genes renales similares (dolor de
flanco, sintomas del tracto uri-
nario bajo, calculos visualizados
en el rinén o en el tracto urinar-
io inferior), los factores causantes
pueden diferir. Esto no es unico
en las condiciones médicas. En la
anemia, por ejemplo, la etiologia
de las secuelas generalmente com-
partidas (fatiga, dificultad para
respirar, bajos hematies) deben
ser identificadas correctamente
para desarrollar una respuesta
efectiva—la suplementacion de hi-
erro no se dirige a la anemia cau-
sada por la deficiencia de vitamina
B12 o de folato. De forma similar,
los pacientes en los que la litiasis
por oxalato de calcio (OxCa) no
es causada por alto oxalato en la
orina, no sera ayudada por una
dieta baja en oxalato. Existen vari-
os potenciales contribuyentes de
hiperoxaluria; el consumo de ox-
alato no es siempre el principal.
Considere al paciente que virtual-
mente no consume nada o solo
una pequena planta. Recomendar
una dieta baja en oxalato a este
paciente, el cual ya tiene una baja
ingesta de oxalato, es una terapia
sin sentido. Asimismo, en tal caso,
la recomendacion de una estrate-
gia mas apropiada, por ejemplo,
una que aborde correctamente la

es, semillas, granos integrales, chocolate

Cereales integrales, frutos secos, semillas,
algunas frutas y verduras

Frutos secos, semillas, tubérculos, algunos
cereales integralesc

etiologia, se obvia.

Alcance y Sostenibilidad

Para tener éxito, la terapia nu-
tricional debe ser alcanzable. Ya se
abordaron los desafios para llevar
a cabo una dieta baja en oxalato
especificamente definida. Pacien-
tes muy diligentes frecuentemente
terminan eliminando mas alimen-
tos de los necesarios para alcanzar
el objetivo: “Hace 20 anos que no
como un tomate”. Esta paciente no
me crey6 cuando le dije que la ev-
idencia disponible sugiere que los
tomates en realidad no tienen un
alto contenido de oxalato. Pero su
urologo le dio la informacion hace
décadas (“El ha tratado todos mis
calculos”, dijo), quien insisti6 que
sabia mas sobre nutricién que yo.
Incluso después de senalar que
habia seguido formando calculos
principalmente de OxCa duran-
te estos 20 afos y que sus resul-
tados de orina de 24 horas dem-

Tabla 1. Factores relacionados a la inconsistencia y variabilidad en el contenido reportado de oxalato

de los alimentos.

“ Razon de la variabilidad

Todos los alimentos no han sido
evaluados para el oxalato

Variabilidad geografica interre-
gional

Variabilidad intra-planta

Procesamiento postcosecha

La informacion reportada varfa
ampliamente

Las técnicas de analisis de nutrientes y las listas de ali-
mentos pierden el contenido verdadero de oxalato de los
alimentos

Las diferencias en la acidez del suelo y la intercambiabili-
dad del calcio afectan el contenido de oxalato’

El contenido de oxalato varia segun la madurez de la
planta en el momento de la cosecha y también dentro de
la propia planta (p. €j., hojas vs raices vs tallos)?

El contenido de oxalato de algunos alimentos difiere
cuando se hierven, se cocinan al vapor o se preparan de
otra forma?

Conduce a la exclusiéon de algunos alimentos bajos en
oxalato y viceversa

Menor consumo de prebidticos de
las fibras

Menor ingesta de fitatos

ostraron otros factores de riesgo
tratables (bajos niveles de citrato y
magnesio), no se la podia convenc-
er de que comiera un tomate. Al
evitar los tomates todos estos afnos,
sin mencionar muchas otras frutas
y verduras, la paciente no habia lo-
grado una dieta baja en oxalato.
{Qué pasa con la sostenibili-
dad? Los pacientes a los que no
les gusta comer frutas, verduras y
cereales integrales consideran que
una dieta baja en oxalatos es bas-
tante sostenible. Pero si alguna vez
escuch6 a un paciente preguntar:
“éQué puedo comer?” o expresar
alguna otra frustracion acerca de
seguir las recomendaciones dietéti-
cas, la sostenibilidad debe ser cues-
tionada. Las restricciones dietéticas
de cualquier tipo tienen un histo-
rial pobre de sostenibilidad.* Para
aquellos que desean incorporar una
variedad saludable de alimentos de
origen vegetal en sus dietas, una di-
eta baja en oxalato no es sostenible.

Efectos Secundarios

Una dieta baja en alimentos de
origen vegetal, particularmente
cuando se practica celosamente, es
insuficiente para los antioxidantes,
que son principalmente fitoquimi-
cos derivados de plantas que con-
fieren muchos beneficios para la
salud, incluidos los relacionados
con enfermedades cardiovascu-
lares, inflamacion, enfermedades
degenerativas y muchos canceres.
Los beneficios de la fibra, casi ex-
clusivamente proporcionados por
los alimentos de origen vegetal, se
pierden. Los efectos potenciales en
el tracto digestivo del bajo consumo
de fibra incluyen funcién intestinal
alterada (p. €j., estrenimiento, diar-

Oxalato de calcio

Calcio (todos los tipos)

Mayor oxalato urinario debido a
la menor capacidad de degrad-
acion del oxalato de los microbi-
os del intestino

Menor fitato urinario

rea, pérdida de lubricacion colénica)
y disbiosis. Los pacientes con diabe-
tes que siguen una dieta baja en fi-
bra sacrifican una estrategia dietética
para controlar la glucosa en sangre.
La Tabla 2 enumera otros efectos se-
cundarios. En resumen, la relacion
riesgo-beneficio para un oxalato
bajo es alta, lo que hace que su valor
terapéutico sea cuestionable.

Evidencia

El tipo de evidencia que tipica-
mente necesitamos antes de im-
plementar una terapia clinica esta
faltando, para una dieta baja en
oxalatos. Un estudio controlado
de nutriciéon entre formadores de
calculos de OxCa demostr6 una
reduccion en la excrecion urinaria
de oxalato con una dieta baja en
oxalatos.” Sin embargo, este mis-
mo estudio revel6 un mayor riesgo
de céalculos de OxCa debido a un
nivel mas bajo de citrato y mag-
nesio en la orina y a una mayor
sobresaturacion de OxCa urinar-
io. Un estudio a corto plazo dem-
ostr6 un menor oxalato® urinario y
un estudio a largo plazo demostro6
una menor tasa de recurrencia’ en-
tre los formadores de calculos de
OxCa con dietas bajas en oxalato;
pero, no existen ensayos de alta
calidad, bien disenados, apropiada-
mente controlados y a largo plazo
que confirmen estos hallazgos. Por
el contrario, la evidencia para redu-
cir la biodisponibilidad (absorcion)
del oxalato en la dieta es solida.>®’
En nutricion clinica, se manipula
con frecuencia la biodisponibilidad
de nutrientes y otros componen-
tes derivados de los alimentos. Si

- Continda en la pagina 12
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bien el objetivo suele ser mejorar
la biodisponibilidad (por ejemplo,
combinando el consumo de hier-
ro no-hemo con acido ascérbico,
grasas dietéticas con carotenoides
y vitaminas liposolubles), se puede
lograr lo contrario, como combi-
nando grasas, fibra y/o o proteina
con las comidas para reducir la ab-
sorcion de glucosa.

Pocas otras “terapias” ampli-
amente practicadas en medicina
tienen tan poca evidencia como la

dieta baja en oxalato para la pre-
vencion de calculos. En los pacien-
tes en los que el riesgo de calculos
de OxCa esta relacionado con la
dieta, la evidencia apoya 1) pa-
trones dietéticos balanceados que
sean abundantes en frutas, verdu-
ras y fibra,"’ y, si es necesario, 2) el
consumo de calcio suficiente para
reducir la biodisponibilidad del
oxalato. m
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La Cistectomia Robotica No Ha Estado a la Altura

de las Expectativas, Salvo Quizas

Muy Importante

Mark Tyson, MD, MPH
Mayo Clinic, Phoenix, Arizona

La cistectomia radical robética
en su mayoria no ha estado a la
altura de las expectativas. Los en-
foques robéticos se desarrollaron
originalmente como una alterna-
tiva a la cistectomia abierta en
un esfuerzo por mitigar el riesgo
de complicaciones y acelerar la
convalecencia, pero tampoco lo
han hecho. De hecho, los unicos
2 beneficios verdaderos que sur-
gen de una panoplia de estudios
retrospectivos y 5 ensayos alea-
torizados son la pérdida de san-
gre y las complicaciones de la
herida operatoria. En el estudio
RAZOR, el 25 % de los pacientes
robéticos requirieron transfusion
en comparacion con el 45 % de
los pacientes abiertos, y en el
ensayo Memorial, la pérdida de
sangre estimada fue aproximada-
mente un 24 % menor."? Las com-
plicaciones de la herida fueron
aproximadamente la mitad de
frecuentes en ambos estudios.b?

Sin embargo, con respecto a la
mayoria de resultados relaciona-
dos con la duracion de la estancia
y la convalecencia, el robot no se
asocia con una mejora significativa.
En términos promedio, la cistec-
tomia roboética puede facilitar un
alta mas temprana del hospital de

12 a 24 horas, pero en una era en
la que la mayoria de los pacientes
con cistectomia ingresan a proto-
colos de recuperaciéon mejorados,
esta ventaja estd disminuyendo.?
Con respecto a la calidad de vida,
las complicaciones no relacionadas
con la herida, los resultados del
cancer y los reingresos, no parece
haber mucha diferencia entre los
2 enfoques cuando se considera
la totalidad de la evidencia.* Esto
parece ser cierto incluso con la
derivacién intracorpoérea.’

Por otro lado, hay varias ven-
tajas de la cistectomia abierta que
son evidentes. El abordaje abierto
es mas rapido y menos costoso en
términos de tiempo de quir6fano y
gastos.” Algunos datos sugieren que
la cistectomia abierta puede estar
asociada con menos estenosis anas-
tomoticas.® Cuando uno considera
todos estos factores en conjunto,
es facil ver por qué muchos ciru-
janos calificados de cirugia abierta
no han adoptado técnicas roboti-
cas para el cancer de vejiga como
muchos lo han hecho para el canc-
er de prostata o rifndn.

Sin embargo, hay un punto im-
portante que vale la pena senalar
con respecto a la efectividad com-
parativa de la cistectomia robéti-
ca y abierta. Aunque la cirugia
robética en su mayoria no ha lo-
grado mejorar significativamente

Figura. Incision 1 mes después de una Cistec-
tomia radical robdtica PU de una sola insicion
con conducto ileal.

los resultados perioperatorios has-
ta la fecha, estas innovaciones son
posibles peldanos en el camino del
desarrollo hacia mejores sistemas.
Si la evoluciéon del vehiculo eléc-
trico se hubiera detenido con los
modelos hibridos debido a la corta
duracion de la bateria y el costo,
nunca hubiéramos tenido el Tesla.
En la medida en que los sistemas
quirargicos roboéticos han facilit-
ado las herramientas quirurgicas
de proxima generacion, el robot
sin duda ha logrado cierto nivel
de éxito, incluso sin lograr mejo-
rar empiricamente los resultados a
corto plazo para los pacientes con
cancer de vejiga.

de Una Manera

Un avance potencial es la plata-
forma de puerto unico (PU) Da
Vinci®. Introducido a fines de
2018, el robot PU se adopt6 para
las cirugias de prostata y rinén,
pero la cistectomia radical puede
ser una aplicacion mas adecua-
da. El principal problema con la
cistectomia robética multipuerto
es la paradoja al que uno se en-
frenta al decidir si abrir para la
derivaciéon para ahorrar tiempo,
en particular para las neovejigas.
Sin embargo, cuando se conside-
ra la longitud agregada de todos
los puertos robéticos, los puer-
tos asistidos por laparoscopia y
la incision para realizar la deri-
vacion extracorporea, esto ter-
mina siendo tan invasivo como
la cistectomia abierta. El robot
PU supera este desafio al unir
los beneficios de los abordajes
robético y abierto a través de una
sola incision periumbilical de 4
cm (ver figura).” La cistectomia
y linfaadenectomia robética es
completada de manera habitual
robéticamente, y la neovejiga (o
conducto) se construye a través
de esa unica incision de manera
abierta y luego se devuelve al ab-
domen para realizar anastomosis
intracorpc')reas uretral y uretera-

- Continda en la pagina 13
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les, similar a lo que se ha descrito
para el Xi.®

Este enfoque hibrido PU robéti-
co-abierto tiene varias ventajas
teoricas sobre los enfoques roboti-
cos existentes. Primero, la huella
de la incision es mas pequena que
la del robot Xi y esta limitada a
lo que de otro modo se requeriria
para la extraccion de todos modos.
Teoéricamente, esto puede reducir
el dolor y acelerar la convalecen-
cia, pero obviamente se requieren
mas estudios. En segundo lugar, y
lo que es mas importante, replica
mas estrechamente las técnicas re-
constructivas de neovejiga abierta,
sin necesidad de una incision de
laparotomia. Hay principios antig-
uos de reconstruccion de neoveji-
ga que a veces se abandonan con
técnicas intracorporeas. Si bien la
importancia de estos principios
puede debatirse razonablemente,

renunciar a ellos por permanecer
intracorpéreo va en contra del ob-
jetivo ostensible de la cirugia min-
imamente invasiva para replicar
técnicas abiertas.

Es importante senalar que la
cistectomia de PU hibrida tiene
numerosas desventajas y posibles
contraindicaciones. Las desventa-
jas se relacionan principalmente
con la instrumentacién del PU,
como la falta de variacién en la
fuerza de agarre, la falta de dispos-
itivos de energia avanzados como
selladores de vasos y la falta de
diferentes tamanos para los clips
robéticos. La curva de aprendizaje
también es muy larga, y nuestros
primeros casos fueron excepcio-
nalmente largos. En esta etapa de
desarrollo, el enfoque robético PU
no es ideal para carcinomas local-
mente avanzados o pacientes con
obesidad extrema.

En conjunto, una lectura so-
bria de la literatura sugiere que las
técnicas roboticas existentes para
la cistectomia no han mejorado
sustancialmente los resultados de
la mayoria de los pacientes. Es
posible, e incluso probable, que el
robot PU tampoco logre mejorar
los resultados para los pacientes
con cancer de vejiga. Pero esto no
significa que debamos abandonar
el barco. Dado que hay tanto mar-
gen de mejora en la poblacion que
se somete a cistectomia, cualquier
progreso, aunque solo sea gradu-
al, es preferible al statu quo. For-
jar una nueva frontera podria ser
la Gnica contribuciéon significativa
que la robética ha hecho a los paci-
entes con cancer de vejiga hasta la
fecha, pero es importante. @
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