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Granjeando apoio junto de empresas farmacéuticas, a Associacao Portuguesa de Urologia (APU) tem
vindo a incentivar a investigacdo nesta especialidade através da atribuicdo de uma média de trés
bolsas por ano. Hoje, sdo dados a conhecer os resultados de cinco dos projetos vencedores destas
bolsas entre 2013 e 2015, que constituem avancos em areas como as disfuncdes vesicais e os
tumores do urotélio, da prostata e do testiculo (P.8-10). Nesta edicdo, encontra também a sintese
das restantes sessdes do dia - complicacGes intraoperatérias (P.4), tromboembolismo e infecdo
no pos-operatorio (P.6), importancia da educaczo cirtirgica (P.12), novidades no tratamento do cancro
da préstata (P.14) e complicagGes da litiase e seus tratamentos (P.15)
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Complicacoes em Urologia:
partilthar para reduzir

edicamos o nosso XV Simpdsio as

complica¢des em Urologia. Ndo se

trata somente das complicacdes
dos tratamentos, mas também as que sdo
inerentes as doengas uroldgicas e anossa
profissdo. Como este é um simpdsio e ndo
umcongresso, para além de seguirmos um
fio condutor proprio, recolhemos as expe-
riéncias nacionais, prezando aassembleia
informal e a discussdo livre e aberta. Con-
tudo, temos muito para aprender com ou-
tros especialistas. Por isso, entendemos
sempre como indispensavel o contributo
de outros saberes, porventura mais expe-
rientes.

A prevencdo das complicagBes das
grandes cirurgias encontra pioneirismos
nacionais e aguarda por melhores adapta-
¢Oes acirurgiaurolégica. Pedimos também
avarios colegas paranos trazeremos seus
«casos-pesadelo» ou catastrofes médicas
que tenham experienciado. Ndo lhes pedi-
mos solu¢des nem desfechos miraculosos.
Queremos, isso sim, partilhar os anseios e
as dificuldades, com vista a antecipar os
desaires, tendo nocdo de que fazem parte
danossa atividade.

Sublinho também a nossa sugestdo de
incluir nos vérios encontros cientificos
um espaco para «materia non medica».
No Simpasio APU 2018, fiéis ao tema ge-
ral, escolhemos abordar os desafios da
litigancia e da jurisprudéncia no ambito
darelacdo médico/doente. Esta é umadas

principais complexidades da nossa pro-
fissdo médica, que esta particularmente
presente na atividade médico-cirtrgica
da Urologia.

Devido aelevada cargade trabalhoaque
os médicos témde dar resposta, o tempo
para fazer uma cuidadosa observacdo do
doente é muito escasso, o que também
limita a insubstituivel empatia com que
devemos receber quem nos procura,
em posicdo frequentemente fragilizada.
E narentincia passiva a estas obrigactes
médicas que encontramos as razdes de
boa parte dos processos instaurados pelos
doentes e seus familiares na Ordem dos
Médicos.

Na sessdo que decorre no domingo de
manhg, tentaremos identificar as princi-
pais causas dallitigancia a volta darelagdo
médico/doente e discutiremos as solucdes
entremédicos ejuristas. Lentae progressi-
vamente, o médico é vistondo comoum de-
cisor, mas como um escriba, um cumpridor
deregulamentacgdes e umimplementador
de registos em programas informaticos,
que, pela sua habitual ineficacia, minimi-
zam ainda mais a imagem do profissional
de salde.

Passando agora para uma informacdo
positiva, € com renovado prazer que, uma
vez mais, nos deparamos com um elevado
numero de trabalhos enviados para apre-
sentagdono XV Congresso APU 2018, que,
no geral, témum elevado nivel de qualidade.

Estes sdo sinais de bons tempos na Urolo-
gia, que nos obrigardo aampliar o espago de-
dicado a sua exposi¢donasnossas reunides.

E nosso objetivo que saiamos todos do
Simpésio APU 2018 mais preparados para
enfrentar os desafios e para acolher as
oportunidades!

Presidente da Associacdo Portuguesa
de Urologia (APU)
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Influéncias sobre a performance cirtrgica
em contexto intraoperatorio

O ponto de partida do Simpdsio APU 2018 é a mesa-redonda que pretende «trazer a lume» os principais fatores
que podem ser causa de complicagdes no periodo intraoperatorio e como € possivel resolver ou ate prevenir essas
ocorréncias adversas. Entre as 9h00 e as 10h30, estdo em analise as complica¢des da cirurgia laparoscopica,

o papel do treino em transplante renal para minimizar problemas de outras cirurgias do foro urolégico e quanto

o anestesiologista pode facilitar ou dificultar o ato cirdrgico.

-
As complicagGes em laparoscopia acontecem por varios motivos, desde o posicionamento do doente a >
mera introdug¢do dos trocartes, por exemplo, bem como outro tipo de passos cirtrgicos. E possivel Y e il
que aparecam complicagdes decorrentes de procedimentos simples, mas ha situa¢des mais complexas, """
como é o caso das cirurgias que interferem sobre vasos sanguineos. Assim sendo, importa saber corrigir V

uma lesdo vascular, uma lesdo de uma viscera oca, como o célon ou o intestino delgado, tal como as
lesBes em drgdos macigos, como o figado ou o bago. No fundo, vou tentar que aminha palestra sejamuito
interativa, comuma aposta forte na vertente audiovisual. Através de videos, vou tentar mostrar muitas
complicagdes que ja témsido descritas e, apostando nainteracdo com a assisténcia, vou pedir propostas

de solugBes para essas complicagdes, apresentando também o meu ponto de vista. Em concluséo, vou
tentar que a minha apresentagdo seja muito dinamica e com grande participacdo da plateia.» Estévdo Lima,
diretor do Servico de Urologia do Hospital de Braga

Experiéncia em transplante renal é mais-valia nas cirurgias uroldgicas

colheitade 6rgdos e a transplantagao renal sdo muito Uteis para a praticauroldgica, permitindo-
-nos adquirir competéncias técnicas que podem ser validas para a prevencéo e a resolucdo de
complicagBes cirtrgicas, além de constituirem um “treino cirtrgico” essencial para a execucdo de diversas

bl técnicas. A colheita de drgdos abdominais com abordagem do retroperitoneu, adissec¢do e o isolamento

dos grandes vasos (aorta e veia cava inferior) preparam-nos para atuar de forma mais confortavel em

L cirurgias uroldgicas eletivas. E o caso das linfadenectomias retroperitoneais em doentes com tumores

l ‘\ > do testiculo ou outros, bem como das nefrectomias complexas com abordagem transperitoneal e a

. exérese de trombos tumorais ou de massas retroperitoneias. A regularidade na abordagem retrope-
ritoneal e dos grandes vasos, além de nos dar os instrumentos necessarios a resolucdo de complica-
¢des, nomeadamente as vasculares, que podem decorrer das cirurgias laparoscépicas, permite ainda
minimizar a sua ocorréncia. A transplantacdo renal e a execugdo de anastomoses vasculares aos vasos
iliacos proporcionam, de igual modo, um treino valioso para as cirurgias urolégicas com necessidade
de abordagem vascular. Outro aspeto importante é que as proprias complicagdes da transplantagdo renal, entre as quais as uroldgicas, as
estenoses e as fistulas sdo as mais frequentes, bem como a sua resolugdo ajudam a reconhecer e resolver as complicagdes das cirurgias
uroldgicas derotina. Anecessidade de reconstrucdo do aparelho urinario, recorrendo a multiplas técnicas de cirurgia uretérica convencional
e minimamente invasivas, valida a sua posterior aplicagdo a outras situagdes que ndo apenas a transplantagdo renal, como o tratamento da
litiase .» Belmiro Parada, urologista no Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra

- =

As complicagdes mais diretamente relacionadas com aanestesia sdo ahemorragia excessiva, a sindrome
<</ATURP (transurethral resection of the prostate) e os problemas decorrentes do posicionamento
especifico durante acirurgia:reaces vagais (acentuadas pelo bloqueio simpéatico associado as técnicas
locorregionais) e lesBes nervosas. Mas, além das complicagdes, é também importante compreender o
papel do anestesiologista durante a intervencdo cirtrgica. Cada profissional desta drea é diferente

na ajuda que pode dar ao cirurgido. Ha anestesiologistas que efetivamente ajudam e outros que ndo,
podendo até complicar a atividade do cirurgido. Isto pode parecer paradoxal, mas é uma realidade da
qualtodaagente conhece exemplos praticos e da qual pouco se falaem publico. Este paradoxo acontece
porque a personalidade do anestesiologista influencia muito a sua ag&o. No bloco operatdrio, somos um
reflexo fiel daquilo que somos na vida. Ou seja, ndo se pode esperar que uma pessoa ansiosa se transforme
num profissional tranquilo no momento em que passa a porta do bloco... Assim, é importante que, além dos

procedimentos técnicos adequados, haja equilibrio e bom senso. A atitude do anestesiologista deve ser flexivel e

adaptada a cada caso, ao invés de usar protocolos demasiado rigidos, exigir uma quantidade excessiva de exames pré-operatdrios, ou adotar
uma postura demasiado interventiva durante a cirurgia.» Pedro Girdo, anestesiologista no Hospital da Luz Arrabida, em Vila Nova de Gaia B
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Tromboembolismo e infegao
no pos-operatorio

A prevencdo e a identificacdo do tromboembolismo pds-cirtrgico, a profilaxia das infe¢des perioperatorias na era
das multirresisténcias e as novas abordagens para resolucdo das complica¢des da ferida cirtrgica sdo os temas
em analise na mesa-redonda que decorre entre as 1115 e as 12h30. Esta sessao conta com trés prelecdes, cujos
resumos apresentamos abaixo.

atuagdo dos urologistas na prevencdo do tromboembolismo € ainda muito variada. A Associagdo
Europeia de Urologia langou recentemente linhas de orientagdo com o intuito de sistematizar a
informacdo existente na literatura e uniformizar as atuagdes desta especialidade. Isto foi importante
porque, de certa forma, ainformagao sobre a incidéncia e arealidade dos fendmenos tromboembdlicos
no periodo pés-cirirgico em Urologia sdo omissas na literatura. Isto resulta numa atuagdo da nossa
especialidade muito diversa, indo desde quem ndo faz a profilaxia (talvez porque ndo acredita no seu
sucesso ou porque ndo dispde dainformagdo necessaria para agir em conformidade) até aos que regem
asua pratica“ipsis verbis" pelas guidelines internacionais, passando pelos colegas que introduzem algum
tipo de profilaxia (por exemplo, apenas no pds-operatorio imediato).
E importante conhecer a pratica da profilaxia do tromboembolismo entre pares: saber quem a faz e como
se identificam os doentes ou 0s procedimentos que necessitam desta medida. E preciso ter consci&ncia do que
pode acontecer quando ndo se faz uma profilaxia tromboembolica que devia ter sido feita. Ja existem tabelas de
risco, facilmente acessiveis emaplicagdes méveis, por exemplo, que facilitam a identificagdo dos procedimentos e dos doentes que requerem
esta profilaxia e por quanto tempo. Em conclusdo, temos sempre de avaliar o risco de tromboembolismo associado a intervengdo cirurgica
e agir em conformidade, para evitar complicacdes potencialmente fatais ou incapacitantes.» José Preza Fernandes, urologista no Hospital
da Senhora da Oliveira, em Guimardes

Profilaxia das infe¢Ges perioperatdrias em contexto de multirresisténcias

aminha apresentacdo, vou falar sobre as recomendagdes da Diregdo-Geral da Satide e o que

se tem feito nos ultimos anos para contornar o problema das resisténcias a antibioterapia a

\ nivel nacional. O objetivo é tentarmos uniformizar as intervenc¢des, definindo bem o que é a profilaxia
e a terap@utica antibidtica, para reduzir o consumo exagerado e desnecessario destes farmacos,

assegurando que se mantém uma baixa taxa de infe¢des hospitalares, que é o que se pretende com

s a profilaxia antibidtica.
-‘i Aprofilaxia das infe¢Ses ndo pode ser alheia ao facto de que existem cada vez mais bactérias multir-
\| resistentes. Porisso, torna-se necessario definir o que é ainfecdo multirresistente, porque ndo existe

uma definic&o transversal, para depois definir a utilizacdo da profilaxia nesse contexto. E importante
Y conhecer cadauma das populagdes abrangidas pelos cuidados hospitalares para otimizar a profilaxia,
— assegurando que ndo se vao utilizar antibiéticos desnecessarios em determinada situagdo, mas que
podem vir a ser necessarios numa intervengdo terapéutica subsequente.» Renato Mota, urologista
no Centro Hospitalar de Lisboa Ocidental/Hospital de Egas Moniz

4

E importante distinguirmos a infe¢do da ferida operatdria dainfe¢do do local cirdrgico. Quando estamos
perante umainfecdo daferida operatoria, temos umanova abordagem a que podemos recorrer - a
vacuoterapia -, que consiste na aplicagdo de um penso de vacuo sobre a ferida infetada, no sentido de
acelerar asua cicatrizagdo e combater ainfegdo. A vacuoterapia apareceu hd sensivelmente uma década

e, nos ultimos cinco anos, a sua utilizagdo cresceu exponencialmente.

O que esta provado é que este tratamento acelera muito a cicatriza¢do das feridas, contribuindo para
areducdo do periodo de convalescenga do doente. Uma ferida infetada pode atrasar a recuperacdo do
doente e o seu regresso a vida normal, o que esta associado a mais custos decorrentes do facto de o
doente necessitar de cuidados de satide durante mais tempo e também do seu absentismo laboral mais
prolongado.» Pedro Amado, cirurgido-geral no Hospital Beatriz Angelo, em Loures M

UROLOGIA Edi¢éio especial diaria do Simpésio APU 2018
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Resultados da aposta
na investigacao em Urologia

Nos ultimos anos, empresas como a Jaba Recordati, a Tecnimede e a Pfizer tém ajudado a Associacdo Portuguesa
de Urologia (APU) a cumprir uma das suas grandes missdes - incentivar a investigacdo nesta especialidade.
Na pratica, esse objetivo tem sido atingido atraves da atribui¢do de uma média de trés bolsas anuais, cujos valores
variam entre os cinco e os dez mil euros. Além da publicagdo obrigatoria na revista cientifica da APU, a Acta
Urolégica Portuguesa, alguns desses projetos sdo escolhidos para apresentacdo no congresso (anos impares)
e no simpdsio (anos pares) da APU. E o que vai acontecer hoje, entre as 16h15 e as 17h15, com a partilha dos resulta-
dos de cinco dos trabalhos vencedores destas bolsas entre 2013 e 2015. Fique desde ja com a sumula dos objetivos
e das conclusdes de cada um desses projetos de investigacao.

v !

o

cancrodabexigamusculo-invasivo
<< O apresenta variagdes significati-

vas em termos de prognostico
clinico devido a sua heterogeneidade mo-
lecular. A introducdo de biomarcadores
para estratificacdo precisa dos doentes e 0
desenvolvimento da terapéutica guiada sdo
necessarios para melhorar o seu prognos-
tico. O antigénio Sialil-Tn (STn), que advém
da paragem prematura da O-glicosilagdo das
proteinas da superficie celular, demonstrou
ser promotor da motilidade celular, da inva-
sdo e daevasdodosistemaimune, tendo sido
encontrado emzonas quiescentes do tumor, 0
que sugere 0 seu envolvimento naresisténcia
a quimioterapia. Este trabalho demonstrou
que a sobre-expressao do STn é caracteris-
tica dos tumores da bexiga mais avangados
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e estd significativamente associada a menor
sobrevida livre de doenca.

O STn estd presente nas metastases de
70% dos tumores da bexiga que progredi-
ram apos quimioterapia adjuvante, sugerindo
a sua associacdo com fenotipos quimiorre-
sistentes. Suportando estas observacdes,
a expressdo do STn mantém-se nos tumo-
res de doentes submetidos a quimiotera-
pia neoadjuvante, verificando-se o mesmo
invitro comduas linhas celulares tumorais da
bexiga (T24 e HT1376) expostas a cisplatina.
Concomitantemente, uma analise de expres-
sdo genética das células quimiorresistentes
revelou aumento dos genes envolvidos na ati-
vagdo de programas associados a promogao
da capacidade de migragdo e disseminacao,
assim como programas envolvidos na evasdo
da apoptose em resposta ao dano no acido
desoxirribonucleico (ADN).

Seguidamente, uma abordagem glicopro-
teodmica (através de nanolLC-ESI-MS/MS)
foi utilizada para identificar glicoproteinas
que expressem STn. Em resultado, foram
identificados mais de 400 locais O-glicosi-
lados e 143 glicoproteinas de membrana que
expressam STn e que poderdo ser potenciais
alvos para a terapéutica guiada. Uma das
glicoproteinas identificadas foi a MUC-16,
que até entdo nuncatinha sido reportadaem
tumores da bexiga. Também foram encontra-
das evidéncias de alteracdo da glicosilagao
no CD44, uma glicoproteina associada ao
fendtipo da célula estaminal cancerigena

( A

N

«Estes resultados
fornecem um painel de
proteinas da superficie
celular anormalmente
O-glicosiladas que
poderdo ser usadas para
selecionar tumores da
bexiga mais agressivos
e melhorar o seu
tratamento»

em doentes com cancro da bexiga, desem-
penhando um papel na mediacdo da invasdo
e na disseminac¢do da doenca. Depois, a
expressao destas glicoproteinas foivalidada
por imuno-histoqu{micaem tumores primarios
emetastases, mantendo-se conservada apds
quimioterapianeoadjuvante. Estesresultados
fornecemum painel de proteinas da superfi-
cie celular anormalmente O-glicosiladas que
poderdo ser usadas para selecionar tumores
da bexiga mais agressivos e melhorar o seu
tratamento.» Ricardo Cruz, urologista no
Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, na
Amadora, e membro do Grupo de Patologia e
Terapéutica Experimental do IPO Porto, que
vai apresentar o projeto «Identification of
bladder cancer stem cell glycobiomarker
based on chemotherapy sorting approach»,
vencedor da Bolsa de Investigacdo APU/
/Pfizer de 2013
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steprojeto iniciadoem 2014 tem-se
<< E reveladoum desafio. A técnicapara

identificacdo de células tumorais
circulantes (CTC) ndo estava disponivel em
Portugal hd quatro anos e a tecnologia mais
conhecidaaqueladata, o CELLSEARCH®, além
de ser muito dispendiosa, ndo existianos cen-
tros deinvestigagdo colaborativos, razdes pe-
las quais apostamos em outras metodologias
mais eficientes. A primeira a que recorremos
foi a citometria de fluxo com cell sorting de
amostras de sangue periférico de doentes
no pré-operatorio de prostatectomiaradical.
No entanto, estametodologiando se mostrou
reprodutivel e a estratégiateve de serrepen-
sada. Optamos, entdo, por outra metodologia
- o recurso a kits de enriquecimento -, que,
segundo a literatura, é ainda mais eficaz que
0 CELLSEARCH®.Umavez que eranecessario
adquirir experiéncia no uso destes kits, tive-
mos de estudar doentes com maior niimero
de células em circulagdo.

Assim, iniciamos o estudo de 12 doentes
com carcinoma da préstata metastatico
resistente a castracdo (CPmRC), nos quais
conseguimos determinar a expressdo de
AR-V7.0sresultados obtidos ndo permitem
ainda formular conclusdes firmes, pelo que é
nosso objetivo continuar o estudo das CTCem
doentes com carcinoma da préstata (neste
momento, estamos a incluir mais doentes
com CPmRC), para fortalecer as concluses
ja obtidas. Agradecendo o patrocinio daBolsa
APU/Tecnimede 2014, apraz-nos referir que,
em breve, seremos o primeiro centro portu-
guds afazer adeterminagdo do AR-V7, 0 que
podera constituir uma enorme mais-valia para
os doentes. Apos esta fase, pretendemos
retomar o estudo das CTC no carcinoma da
prostata localizado, uma area mais dificil
e mais desconhecida, mas que terad um pa-
pel importante no futuro.» Edgar Tavares,
urologista no Centro Hospitalar e Univer-
sitario de Coimbra, que vai apresentar o

projeto «Células tumorais circulantes no
carcinoma da prdstata localizado», que
tem como autor principal David Castelo,
urologista no Hospital de Santarém, e foi
vencedor da Bolsa APU/Jaba Recordati
de 2014

Decréscimo da perfusdo arterial pélvica e maior prevaléncia de LUTS

studos epidemiolégicos, clinicos

e experimentais sugerem uma

associacgao significativa entre
o envelhecimento, os fatores de risco car-
diovascular e o aumento da prevaléncia de
sintomas do trato urinario inferior (LUTS,
na sigla em ingl&s). Particularmente na po-
pulacdo idosa, as alteracdes relacionadas
com o envelhecimento, como a insuficiéncia
arterial pélvicaresultante de aterosclerose

no territdrio aortoiliaco e a subsequente
isquemia pélvica crénica, poderdo ter um
papelrelevante no aparecimento dos LUTS.
Estudos experimentais em modelo animal
documentaram uma correlagdo entre a se-
veridade e a cronicidade daisquemia vesical
decorrentes dainsuficiéncia arterial pélvica
e da disfuncdo vesical. Contudo, apesar dos
estudos acima mencionados, nunca foi total-
mente determinado um impacto direto da
isquemia pélvica cronica sobre os LUTS em
homens idosos e os mecanismos subjacentes
ainda ndo sdo amplamente compreendidos.

Este trabalho teve por objetivo avaliar o
valor translacional do modelo animal e con-
sistiunainvestigacdo daprevalénciade LUTS
e na avaliacdo dos niveis urinarios de mar-
cadores neuroinflamatdrios, inflamatdrios e
de stresse oxidativo em homens idosos com
isquemia pélvica cronicadecorrente de obs-
trucdo arterial adrtica, iliaca comum/interna
unilateral ou bilateral. O resultado mais rele-
vante que emergiu do presente estudo foi que
odecréscimo daperfusdo arterial pélvicaem

homens idosos associa-se aumaumento sig-
nificativo da prevalénciade LUTS, bem como
aum aumento da inflamag&o neurogénica e
da sobre-expressdo da via aferente sensi-
tiva vesical, como sugerido pelo aumento da
expressdo dos niveis urinarios de NGF (nerve
growth factor).

Apesar de este ser um estudo unicéntrico
e com uma amostra populacional reduzida,
confirmou a relevancia da isquemia pélvica
crénicana funcdo vesical e validou os modelos
animais atualmente em uso para investigar
os mecanismos fisiopatologicos dos LUTS.
0 proximo passo consiste no desenho de es-
tudos clinicos que explorem a possibilidade
de diferentes farmacos poderem prevenir a
progressao das alteragdes morfologicas e fun-
cionais condicionadas pelaisquemiacronicada
bexiga.» Daniel Costa, urologista no Centro
Hospitalar de Sao Jodo, no Porto, que apre-
sentara o projeto «LUTS e envelhecimento:
o impacto da isquemia crénica da bexigana
disfuncdo vesical», vencedor da Bolsa de
Investigacdio APU/Tecnimede de 2014

(continua)
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s marcadores existentes para
<< O os tumores do testiculo (AFP,
hCG, LDH) nao sdo especificos
e, em muitos estadios da doenga, ndo aju-
dam na decisdo terapéutica. Em tumores do
testiculo metastizados isso é bem evidente.
Estes doentes sdo normalmente submetidos
a orquiectomia e quimioterapia. Em alguns
casos, depois da quimioterapia, as lesdes
metastaticas residuais persistem, mas com
marcadores tumorais negativos. Estas lesdes
sdo abordadas cirurgicamente quando tém
dimensdo superior a1cm, o que significa que
cerca de 50% dos doentes sdo submetidos
a cirurgia para remocao de lesdes fibroticas
e/ou necrdticas. Portanto, cerca de metade
dos doentes ndo tém beneficio clinico deuma
cirurgiabastante agressiva. Mas, até hoje, ndo
temos forma de identificar quais os doentes
que beneficiam da cirurgia entre os que tém
lesGes tumorais ativas.
Neste contexto, nasceu a ideia do projeto
deinvestigacdo que vou apresentar, cujo obje-

tivoinicial foiidentificar um biomarcador que
predissesse a natureza das lesdes residuais
pos-quimioterapiaem doentes com tumores do
testiculo metastizados. Um cluster especifico
de microRNA (miRNA) séricos demonstrou (em
estudos anteriores) alta especificidade para
cancro do testiculo, ouseja, ndo se expressam
emdoentes comoutro tipo de patologia, e ele-
vadasensibilidade (24 horas apds remogao do
tumor, os doentes surgem comvalores basais
oude zero).No entanto, estes microRNA séri-
cos nunca foram testados em fases avangadas
dadoenca. Assim, paraeste estudo, admitimos
a hipdtese de que estes miRNA poderiam ser
usados como biomarcardores de doenca testi-
cular metastizada. Paratal, selecionamos uma
coorte de doentes do Princess Margaret Cancer
Centre, em Toronto, com tumores do testiculo
(ndo seminomas) e previamente tratados com
orquiectomia, quimioterapia e linfadenectomia
retroperitoneal. Nestes doentes, foiavaliadaa
expressdo de miRNA séricos em trés tempos
diferentes (depois da orquiectomia, depois

Projeto de Ricardo Ledo distinguido internacionalmente

Destinado a ajudar a decisdo clinica (medicina personalizada) em doentes com tumores
testiculares metastizados e lesdes residuais pos-quimioterapia, o projeto «miRNA:
marcadores séricos de doenga testicular ativa», que o portugués Ricardo Ledo levou a
cabo em Toronto e no qual participaram especialistas do Canada e da Holanda, foi escolhido
para apresentacao na sessao plenaria do Genitourinary Cancers Symposium da American
Society of Clinical Oncology (ASCO), que decorreu em fevereiro deste ano. Este trabalho de
investigacdo também recebeu o prémio Best of Posters no congresso da American Urological
Association deste ano e foi publicado no Journal of Urology (J Urol. 2018 Jul;200(1):126-135.
doi:10.1016/].juro.2018.02.068. Epub 2018 Feb 21).
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da quimioterapia e depois da linfadenectomia
retroperitoneal). Os resultados demonstram
que os miRNA séricos (sobretudo o miR-371a-
-3p) apresentaram elevada capacidade discri-
minativa para predizer doenca ativa e, sempre
que estavam negativos, associavam-se alesdes
residuais de natureza necrética/fibrética.
Estes resultados constituem um avanco
importante no campo dos biomarcadores
em neoplasia do testiculo e poderdo alterar
o paradigma do tratamento dos doentes com
tumores metastizados, permitindo uma medi-
cinamais personalizada e efetiva. Para o futuro,
oque se pretende é que estes sejam 0s novos
marcadores de tumores do testiculoausarna
pratica clinica, um pouco como acontece com
o antigénio especifico da prostata (PSA) para
os tumores da préstata.» Ricardo Ledo, uro-
logista no Hospital de Braga e investigador
na Universidade de Toronto, que vai apresen-
tar o projeto «miRNA: marcadores séricos de
doenca testicular ativa», vencedor da Bolsa
de Investigacido APU/Tecnimede de 2015

Stents biodegradaveis na prevencao de neoplasias do trato urinario alto

ma das caracteristicas dos tumo-
resuroteliais é que progrideme
recorremapos tratamento.Para
oevitar, muitas vezes, usamos aadministragdo

intravesical do bacilo Calmette-Guerin (BCG)
e damitomicina C, mas, até agora, ndo se uti-
lizava este tipo de farmacos nos tumores do
tratourinario alto. Ao longo dos Ultimos anos,
anossa ideiapassou por desenvolver stents
biodegradaveis impregnados com farmacos,
para perceber se desta forma seria possivel
prevenir as neoplasias do trato urinario alto.
O desiderato foi atingido: conseguimos
desenvolver essa tecnologia.

Os resultados deste projeto ja foram
publicados em revistas internacionais de
grande impacto e, em termos de distingdes,
valeram-nos, por exemplo, o Grande Prémio
da1.2edi¢do do Concurso Nacional de Inova-
¢dodoNovoBanco, em2015. Alémdisso, este
projetoresultouna criagdo de umastart-up, a
que chamamos HydrUStent (mais informaggo

il — -
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em https://hydrustent.com), que esta ligada
ao Laboratério Associado ICVS (Instituto de
Ciéncias daVida e daSalide)/3B's - Biomate-
riais, Biodegradaveis e Biomiméticos, da Uni-
versidade do Minho. Neste momento, estamos
atentar comercializar o stent biodegradavel
impregnado comBCG. Isto é muitoimportante
namedidaem que,nonosso pais, ndo é habitual
conseguir-se a translacdo dainvestigacdo para
acomercializagdo. Estamos muito satisfeitos
pelo facto de o nosso projeto de investiga-
¢ao ser um exemplo de que tal é possivel.»
Estévao Lima, diretor do Servico de Urologia
do Hospital de Braga, que vai apresentar os
resultados do projeto «Desenvolvimento de
cateteres ureterais impregnados com farma-
cos anticancerigenos», que venceu a Bolsade
Investigacdo APU/Jaba Recordatide 2015 M
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A pericia técnica, por si S0,
nao define um bom cirurgiao

Entrevistado a proposito da
conferéncia que vai proferir hoje,
entre as14h45 e as 15h15, com o
tema «Educacao cirurgicaeriscode
complicagdes», Arnaldo Figueiredo
faz questdo de explicar que ter
pericia cirurgica, ou seja, dominar
as técnicas, por si so, ndo significa
ser bom cirurgido. Segundo o
diretor do Servico de Urologia e
Transplantacdo Renal do Centro
Hospitalar e Universitario de
Coimbra e ex-presidente da APU,
mais do que mostrar aptiddes
técnicas, € importante que o medico
saiba muito bem o que vai fazer e
como em cada doente concreto,
para que a intervengao cirurgica
seja o mais simples e eficaz
possivel, sem gerar complicacoes.

_ct

A cirurgia é um procedimento médico
mais sujeito a complicacGes?

A atividade cirurgica ndo deve ser vista de
forma diferente emrelagdo aos outros proce-
dimentos clinicos. Claro esta que a cirurgia tem
consequéncias mais imediatas e implicauma
grande dose de responsabildade. Portanto,
desde logo, é importante ter a perce¢do o mais
exatapossivel daindicagdocirurgicae daforma
como o procedimento deve ser realizado. Como
afirmou Charles Mayo, referindo-se aumdos
indicadores da Clinica Mayo, «a melhor inter-
vengdo cirtrgica tem muito mais a ver com a
percecdo do que se vai fazer e como, do que
com a pericia do cirurgido».

No entanto, concorda que a pericia
cirdrgica é essencial?

E evidente gue sim, mas como base do resto.
Toda a gente concordara que alguém que da
570 toques numa bola com o calcanhar e, de-
pois, passa a bola para o cotovelo, da mais
200 toques e ainda arrisca mais alguns com
ojoelho, ndo é necessariamente um bom fute-
bolista.Para o ser, necessita de uma perspetiva
mais alargada, de todo o campo e do que vale
a pena ou ndo fazer nesse enquadramento.
E uma quest&o de estratégia. Claro que ha

UROLOGIA

v

minimos que témde ser cumpridos, mas a pericia
técnica por si s6 ndo define um bom cirurgigo,
sendo muito mais importante a forma como o
cirurgido coloca a sua pericia em pratica.

«Quanto mais informado
e sensibilizado estiver

o doente, menor sera

o risco de complicacdes
pos-cirurgicas»

Quer dizer que realizar com destreza os
procedimentos n3o é sinénimo de ser
bom cirurgido?

Pode-se cair nessatentacdo, particularmente
nesta era de cirurgias endoscopicas, em que
se pode registar e ver tudo. Atualmente, o
cirurgido ndo pode fazer gestos que ndo sejam
visionados por todos os presentes no bloco
operatorio, como os anestesiologistas, os
enfermeiros, etc. Essa visualizagdo quase ao
nivel da «exibi¢cdo» pode suscitar a tentagdo
de valorizar muito mais a fineza do gesto do
que a sua indicacdo, muito mais o detalhe do
que o propdsito global do procedimento.Essa
tentacdo é ainda mais estimulada quando o

Edi¢éio especial diaria do Simpésio APU 2018

grande treino é realizado em simuladores de
realidade virtual, dando aideia de que alguém
que demonstre pericia nesse contexto é um
excelente cirurgido. Trata-se de uma percegao
muito enviesada do que é um bom cirurgido.
Ao contrario do que acontece naFormulaT,
em que as curvas de uma pista sdo iguais ao
longo de voltas sucessivas e treinadas pelos
pilotos até a exaustdo, chegando ao ponto de
quase conseguirem conduzir de olhos fecha-
dos, acirurgia é umarealidade completamente
distinta. De um doente para outro, além de a
anatomia ser diferente, a doenca também
diverge, tal como as indicag8es do que se deve
fazer. O objetivo Util de se ser médico ndo é
mostrar as suas aptiddes, mas antes conse-
guir que os seus gestos sejam o mais simples
e eficazes possivel, sem gerar complicagdes.

A educacdo cirtrgica para minimizar
o risco de complica¢des também deve
abranger os doentes?

Claro que sim. Quanto mais informado e sen-
sibilizado estiver o doente, quanto maior for
asuapercecao sobre os beneficios e os riscos
da cirurgia a que vai ser submetido, estando
devidamente preparado e responsabilizado
sobre o seu contributo, menor sera orisco de
complicagBes pds-cirtrgicas.



= ol - - ‘-‘ =
e —— e e e T : =

e, -




m HOJE

26 DE OUTUBRO

S

N

Novidades para o CPRC nao metastizado

José Palma dos Reis
R g

Giulia Baciarello

D

os ultimos anos, a enzalutamida e o

acetato de abirateronaforamos gran-

des players disponiveis no mercado
para o tratamento do carcinoma da préstata
resistente a castracdo metastizado (CPRCm).
Mas os mais recentes estudos clinicos sobre
esta neoplasia trouxeram um novo conceito:
asobrevida sem metastases. De acordo com
José Palma dos Reis, urologista no Centro
Hospitalar Lisboa Norte/Hospital de Santa
Maria e preletor nesta sessdo, na qual vai
desenvolver o tema «Contextualizando os
dilemas e as op¢Bes atuais para os doentes com
Mo CPRC», os novos antiandrogénicos, entre
eles aenzalutamida, «<mostramumamarcada
vantagem ao nivel do risco de aparecimento
de metastases, reduzindo em cercade 70% o
risco de progressdo da doenga».

Apesar desta vantagem, Palma dos Reis
consideraimportante explorar algumas «zonas
cinzentas» dos estudos maisrecentes. «Os doen-
tes selecionados tinham formas agressivas de
cancro da prostata e os tempos de duplicacdo
do PSA [teste do antigénio especifico da pros-
tata] foramrelativamente curtos, abaixo dos dez
meses.Obviamente que, setivermosumdoente
a progredir, com tempos longos de duplicagdo
doPSA, n3ofara sentido submeté-lo aos efeitos
adversos da terapéutica, ainda que os estudos
ndo mostrem diminuicdo da qualidade de vida.»

UROLOGIA

Com resultados divulgados no inicio deste ano, os estudos sobre os novos
antiandrogénicos, entre eles o PROSPER' (com a enzalutamida), trouxeram
grandes novidades no campo das respostas ao cancro da prostata resis-
tente a castragdo ndo metastizado (M0 CPRC) que progride apesar da tera-
péutica hormonal standard. Essas novidades serdo apresentadas na sessao

que decorre entre as 12h30 e as 13h15.

Outro ponto que merece discusséo, segundo
este urologista, é a defini¢do da fronteira a
partir da qual o CPRC se torna metastatico,
nomeadamente devido ametodologia utilizada
naprocura das metastases. «Todos os estudos
com os novos antiandrogénicos baseiam-sena
imagiologia convencional.No entanto, sabemos
que, se realizarmos tomografia por emissdo
de positrdes [PET] scan ou PET com antigénio
de membrana especifico dapréstata (PSMA),
vamos detetar as metastases muito mais cedo.
Dalque nos surjam duvidas quando tentamos
definir quais sdo os doentes metastaticos e
05 que N3do 0 530.»

Combinac6es com enzalutamida

no futuro

Segue-se a intervengdo de Giulia Baciarello,
oncologista no Instituto Gustave Roussy, em
Villejuif, Franga, que vaiabordar os novos dados
e, consequentemente, as novas perspetivas
que se abrem paraautilizacdo daenzalutamida
nos doentes comMO0 CPRC. Estaespecialista
considera que os resultados ja divulgados do
ensaio clinico de fase 3PROSPER' «<sdo muito
importantes, ainda que se destinem auma pe-
quenapropor¢do de doentes». E explicaporqué:
«Até agora, ndo tinhamos solugdes paratratar
ocancrodaprdstataresistente acastracdondo
metastizado, 0 que causava ainda mais cons-

TRATAMENTO ATUAL IMPLICA MAIS EXIGENCIA E RESPONSABILIDADE

A sessdo «Contextualizando decisdes terapéuticas no cancro da
prostata» tem como chairman Arnaldo Figueiredo, diretor do Ser-
vico de Urologia e Transplantacdo Renal do Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, que destaca «a evolugao extraordina-
ria» registada neste ambito, particularmente na tltima década.
Segundo o também ex-presidente da APU, «a multiplicidade

de opgdes terapéuticas disponiveis levam a que a tomada de
decisdes para cada doente em concreto seja hoje muito mais
exigente e implique maior responsabilidade do que no passado,
em que a escassez de solucdes deixava a decisdo tomada logo a par-
tida». Acreditando que esta sessdo tera um bom nivel de participacao,

«devido ao interesse que o tema e os palestrantes suscitam», Arnaldo Figueiredo sublinha
amais-valia deste espaco de debate sobre o cancro da prostata, que «é o0 mais comum no
homem e, por ineréncia, ocupa uma parte importante da atividade urolégica».

fe—o

trangimentos psicoldgicos a estes doentes,
por saberem que a sua doenga iria progredir
inexoravelmente. Agora, ja podemos tratar es-
tes doentes com farmacos que apresentam
perfis de eficacia e seguranga favoraveis, o
que constitui uma mudanga entusiasmantel»
Ja aprovada pela Food and Drug Adminis-
tration (FDA) para o tratamento do M0 CPRC,
a enzalutamida devera receber, até ao final
deste ano/inicio de 2019, o aval da Comissao
Europeia para comercializagdo nestaindicacdo
no «Velho Continente».Na sua preleco, Giulia
Baciarello vai também dar conta de «novos e
interessantes estudos que estdo em curso»
para a fase ndo metastizada do CPRC. Estes
ensaios clinicos estdo a avaliar acombinacdo
de enzalutamida com outros farmacos, como
os inibidores das enzimas poli[adenosina difos-
fato-ribose] polimerase (PARP), oumesmo com
aimunoterapia. «Osresultados iniciais destes
estudos mostram um bom perfil de seguranca,
oquenos levaapoder afirmar que, sobretudo
nafase metastizada do CPRC, o futuro passara
por estas combinag¢des terapéuticas», conclui
aoncologista e investigadora francesa.

1.MahaHussain, et al. PROSPER: A phase 3 study of enzalu-
tamide innonmetastatic (M0) castration-resistant prostate
cancer (CRPC) patients.DOI:10.1200/JC0.2018.36.6_suppl.3
Journal of Clinical Oncology 36, no.6_suppl (February
202018)3-3.
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Complicacoes da litiase e dos seus tratamentos

«Ndo ha bela sem sendo», ja diz o velho ditado. Imprescindiveis por resolverem um problema muito incapacitante,
os tratamentos da litiase urindria também estdo associados a complicagdes. Na mesa-redonda que se realiza entre
as17h45 e as 18h45, estardo em analise os efeitos indesejados da litotricia extracorporal por ondas de choque
(LEOC), da ureterorrenoscopia e da nefrolitotomia percutanea, com destaque para a sépsis e o choque séptico.
Segue-se o resumo do que vai ser abordado por cada orador.
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Alltotrlc1a extracorporal por ondas
</ M\de choque (LEQC) é um tratamento
que parece estar hoje um pouco esquecido.
No entanto, temas suas indicagdes bem es-
tabelecidas e, se 0s seus destinatarios forem
bem escolhidos e se forem tomadas deter-
minadas precaucdes, a LEOC é eficaze tem
uma morbilidade relativamente baixa. Este
tratamento pode ser indicado para quase
todos os doentes com célculos renais ndo
muito volumosos, ou seja, inferiores a dois
cent{imetros. Para estes doentes, trata-se
de um procedimento menos invasivo do que
a cirurgia retrégada intrarrenal e do que a
nefrolitotomia percutanea.

Claro que é preciso ter alguns cuidados
na selecdo dos doentes para realizacdo de
LEOC, uma vez que esta contraindicada em
pessoas com infecdes ativas, sob anticoa-
gulantes ou antiagregantes, mulheres gra-
vidas ou pessoas com proteses vasculares
nas imediacdes, por exemplo. Para que este
tratamento sejabemtolerado e o potencial de
lesdorenal diminua, afrequéncia das ondas de
choque ndo pode ser elevada e deve-se fazer
uma progressdo da intensidade em rampa,
paradiminuir a lesdo do parénquima.» Sérgio
Pereira, responsavel pela Unidade de Litiase
do Centro Hospitalar Lishoa Norte /Hospital
de Santa Maria

Ureterorrenoscopia e
nefrolitotomia percutanea

pesar de serem formas de trata-
mento minimamente invasivo da
litiase urinaria, a ureterorrenoscopia e a
nefrolitotomia percutanea séo técnicas que
também tém as suas complicacdes. E fun-
damental prevenir essas adversidades, fa-
zerumdiagnosticorapido e precoce dasua
ocorréncia e tentar que o tratamento seja
eficaz, limitando a possibilidade de essas
complicagBes surgirem. Asinfe¢8es sdo as
complicagBes que mais preocupam os uro-
logistas em ambos os procedimentos, po-
dendo ter diferentes niveis de gravidade e
consequéncias significativas para o doente.
Outras complicacdes, como a hemorragia
e as lesBes de drgdos vizinhos (pulmdo,
colon, baco e figado), pela sua frequéncia
e/ougravidade, também serdo abordadas.
A prevencdo das complicagdes que po-
dem decorrer da ureterorrenoscopia e da
nefrolitotomia percutanea comeca por
uma boa selegdo das técnicas cirtrgicas
mais adequadas a cada situagdo, pela carga
litidsica em causa e pelo doente que esta
perante nos. Igualmente importante sdo os
meios disponiveis - o mesmo doente, com
omesmo tipo de patologia, pode ter melho-
resresultados de tratamento num determi-
nado hospital face aoutro, dependendo dos
meios. Porisso, é essencial selecionar bem
os doentes e adaptar a técnica cirtrgica aos
meios disponiveis e a nossa experiéncia.»
Vitor Cavadas, responsavel pela Unidade
de Litiase do Centro Hospitalar do Porto/
/Hospital de Santo Anténio

'
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Asépsiséa complicagdomais frequente
< do tratamento da litiase urinaria.
Asuaprevencdo e oseutratamento estdoem
evolucdo, havendo novos estudos sobre fato-
res derisco, formas de prevencgao, métodos
de diagnostico e abordagens terapéuticas,
que proporcionaram novas recomendagdes
e a atualizagdo das guidelines. Ao longo da
apresentacdo, serdo revistos os fatores
de risco modificaveis e ndo modificaveis
associados ao doente e aos procedimentos.
Comecaremos pelas condi¢des no pré-opera-
tério, como a colheita de culturas, a adequada
derivacdo daurina e a profilaxia antibidtica.
Depois, serdo abordados os detalhes técnicos
daintervencdo cirdrgica e os cuidados no p6s-
-operatorio, que sdo de extremaimportancia
para evitar as complica¢Bes sépticas. Por
ultimo, veremos que, apesar dos melhores
cuidados clinicos, as sépsis vao continuar
a surgir, pelo que o urologista tem de estar
preparado para as tratar. Assim, antes de ter-
minar a apresentagdo, faremos umarevisdo
das guidelines existentes paraaabordagem
dasépsis e do choque séptico, com enfoque
no Sepsis-3 e na Surviving Sepsis Campaign,
mostrando o que mudou no tratamento deste
problema e quais os aspetos positivos e ne-
gativos destas novas e polémicas guidelines.»
Edgar Tavares, urologista no Centro Hospi-
talar e Universitario de Coimbra B
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