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Resumo - Justificativa

A presente dissertacdo é resultado de um trabalho em uma linha de pesquisa em cirurgia
urolégica minimamente invasiva na qual venho trabalhando nos ultimos 3 anos.

Desde 1991, quando a primeira nefrectomia laparoscépica foi realizada, as fronteiras para
tratamentos minimamente invasivos em urologia tém sido expandidas. Ha ainda certa
resisténcia para aplicacdo de cirurgia laparoscopica e robdtica para canceres urologicos,
sobretudo os mais agressivos como o carcinoma urotelial.

Quando presente no trato urinario superior, o carcinoma urotelial € tratado preferencialmente
através da nefroureterectomia radical aberta. Uma das maiores criticas a utilizacdo da
nefroureterectomia radical laparoscédpica (LNU) era a auséncia de trabalhos com seguimento
oncoldgico de longo prazo. Observada essa lacuna durante revisdo do tema, buscamos no
nosso banco de dados da Cleveland Clinic as informagdes requeridas para prover seguimento
oncoldgico de 100 pacientes aos 7 anos apds tratamento laparoscopico de carcinoma urotelial
do trato urinario superior. Esse trabalho retrospectivo demonstrou que doenga ndo confinada
ao orgdo e tumor de bexiga no momento do diagndstico como fatores progndsticos
independentes associados a redugdo de sobrevida cancer-especifica e de sobrevida livre de
doenca, respectivamente. Os desfechos oncoldgicos foram comparéveis aos das grandes séries
de nefroureterectomia radical aberta. Em virtude das reconhecidas vantagens da abordagem
laparoscopica com relagdo a morbidade e ao periodo perioperatorio, 0s aceitaveis resultados
oncoldgicos de longo termo documentados no artigo reforcam a idéia de que LNU tem
potencial para se tornar o tratamento preferencial para carcinoma urotelial localizado do trato

urinrio superior.



Seguindo a linha de trabalho em cirurgia urolégica minimamente invasiva, também
apresentamos um artigo que mescla a experiéncia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre e da
Cleveland Clinic no tratamento laparoscépico de fibrose retroperitonial idiopatica. Revisando
a literatura, observamos que descri¢fes de nuances técnicas de ureterolise laparoscopica eram
esparsas. Considerando isso, descrevemos em detalhe o tratamento de quatro pacientes
diagnosticados com fibrose retro peritoneal idiopatica provendo descricBes detalhadas de
uretrolise laparoscépica standard e hand-assisted. Os tratamentos se mostraram eficientes em
todos os pacientes e concluimos que o dominio de diferentes técnicas laparoscopicas para o
tratamento dessa patologia, pode levar a uma maior taxa de sucesso ao abordar-se essa doenga

de forma minimamente invasiva.



Introducéo

Laparoscopic Radical Nephroureterectomy for Upper Tract Transitional Cell
Carcinoma: Oncological Outcomes at 7 Years (Nefroureterectomia Radical
Laparoscopica para Carcinoma Urotelial do Trato Urinario Superior: Desfechos

Oncoldgicos aos 7 anos)

Tumores uroteliais do trato urinario superior envolvendo a pelve renal ou ureter séo
relativamente incomuns, sendo responsaveis por cerca de 5% a 7% de todos os tumores renais
e cerca de 5% dos tumores uroteliais [1, 2,3] A incidéncia maior parece ocorrer nos Bélcas,
regido na qual, canceres uroteliais representam 40% dos canceres renais.

O pico de incidéncia dos tumores do trato urinario superior € 10:100000 por ano, ocorrendo
sobretudo entre 75 e 79 anos de idade. Tumores sincrénicos bilaterais sdo raros [4]

Pacientes com carcinomas do trato urinario superior tendem a ser mais velhos do que
pacientes com carcinoma de bexiga [2]. Esses tumores raramente sdo diagnosticados em
pacientes com menos de 40 anos de idade e a idade média de apresentacdo é de 65 anos [5].
Banco de dados SEER também que demonstrou sobrevida geral em 5 anos é
significativamente diferente de acordo com estadiamento do tumor (95.1% para carcinoma in
situ, 62.6% para tumores localizados e 16.5% para tumores metastaticos) [6].

Fatores de risco mais associados ao desenvolvimento de carcinoma urotelial sdo tabagismo,
analgesicos como salicilatos, exposi¢do ocupacional (inddstria quimica, petrolifera, plastica),
hereditariedade.

Retardo no diagndstico e no tratamento esta associado com piora no progndstico.

Padrdo-ouro no tratamento consiste em nefroureterectomia radical aberta (LNU), o que

usualmente requer uma grande ou duas incisdes abdominais. Desde que a LNU foi descrita



pela primeira vez pelo grupo da Washington University em 1991 [7], os beneficios desse
procedimento com relacdo & morbidade perioperatdria, convalescéncia e estética foram
estabelecidos  [8,9,10]. Basicamente, existem duas abordagens laparoscépicas:
nefroureterectomia laparoscopica pura (LNU) e nefrouretertectomia laparoscopica hand-
assisted (HALNU). Apesar das vantagens perioperatdrias, algumas questdes oncoldgicas
permanecem sem resposta como seguimento de longo prazo, manejo do ureter distal e o papel

da linfadenectomia.

Manejo do ureter distal:

O manejo do ureter distal permanece controverso. A abordagem aberta extravesical ou
transvesical é aceita como a oncologicamente mais segura. Entretanto, fatores como
obesidade, cirurgia pélvica e/ou radioterapia podem dificultar a excisdo ureteral. Em 1952,
Mcdonald et al. [11] foram os primeiros a reportar um método endoscédpico para 0 manejo do
ureter distal. Na era laparoscépica, varias tentativas foram realizadas para evitar 0 manejo
aberto do ureter distal, o qual ainda é o mais popular. Shalhav et al [9] descreveram o
grampeamento laparoscopico do ureter distal e do cuff de bexiga. A taxa de margem positiva
foi, porém, significativa.

Matin et al. [12] compararam os desfechos (seguimento mediano de 23 meses) usando 2
técnicas diferentes de excisdo em bloco do cuff de bexiga: 36 pacientes foram submetidos a
disseccdo cistoscopica intravesical do cuff de bexiga e do ureter intravesical usando
instrumentos de minilap percutaneos enquanto que 12 pacientes foram submetidos a resseccéao
extravesical do ureter distal e do cuff de bexiga laparoscopica com stapler. A técnica do
stapler esteve associada com diminuicdo da sobrevida geral, diminui¢do da sobrevida livre de
doenca e aumento da taxa de margens positivas. Kunzer et al. [13] avaliaram 49 pacientes com

seguimento médio de 10.6 meses e reportaram seus resultados apds excisdo cistoscopica



circunferencial do ureter distal sem fechamento primario do cuff de bexiga com ligadura
simultanea do ureter durante HALNU. Nenhum caso de recorréncia local na pelve e peritonio
foi observado. Vardi et al. [14] descreveram uma nova técnica para manejo do ureter distal.
Eles propuseram a excisdo em bloco do cuff de bexiga e do ureter distal durante HALNU
utilizando um cistoscopio flexivel e um eletrodo de 5F sem a necessidade de reposicionar o
paciente. Seguimento médio foi de 31 meses (5-44) e nenhum dos 6 pacientes desenvolveu
recorréncia local. Por sua vez, Naningan et al. [15] descreveram o uso de assisténcia robotica
numa tentativa de facilitar tecnicamente a excisdo do ureter distal em 11 pacientes. Como
parte do procedimento, eles enchiam a bexiga com solucdo salina antes de incisar e aspiravam
todo o fluido para evitar a disseminacdo de células malignas. Além de desvantagens em
relagdo a custo, 0s seis meses de seguimento ndo sao adequados para avaliar recorréncia local.
Agarwall et al. [16] modificaram a técnica da Cleveland Clinic. Eles realizaram uma inciséo
circunscrita no orificio ureteral com cuff de bexiga utilizando uma faca de Collins. O coto
ureteral foi ligado com um endoloop via cistoscopio a fim de evitar extravasamento de urina
do trato urinario superior. Excisdo completa foi possivel em todos os 13 pacientes. Cinco
deles tiveram recorréncia na bexiga, sendo 2 proximos a cicatriz ureteral.

Considerando-se que a maioria dos estudos ndo mostra diferenca entre os variados métodos
para manejo do ureter distal, a melhor op¢do no momento parece seguir preferéncia individual
do cirurgido. O fundamental parece ser a preservacdo dos conceitos oncoldgicos: resseccao

completa do ureter distal com cuff de bexiga, evitando extravasamento de células tumorais.

Desfechos oncolégicos apdés LNU:
A nefrourterectomia laparoscopica deve ser realizada utilizando-se 0s mesmos principios
cirargicos da nefrectomia radical laparoscopica. Abordagem transperiotnial ou retroperitonial

pode ser escolhida. A maioria dos cirurgifes esta mais familiarizada com a abordagem



transperitonial, a qual possibilita a dissec¢do do ureter até sua entrada na bexiga. Isso €
essencial se 0 manejo endoscépico do ureter é planejado. Cirurgides acostumados com a
abordagem retroperitonial para nefrectomia radical podem realizar a porgdo renal por
retroperitoneoscopia. O acesso ao ureter distal é entretanto mais dificil. Essa abordagem é
mais adequada para casos nos quais o ureter distal vais ser manejado com cirurgia aberta. Em
qualquer uma das abordagens, o ureter ndo deve ser dividido e sim mantido em continuidade.
Um clip no ureter deve minimizar o risco de disseminacdo tumoral resultante da manipulacdo
renal. E importante enfatizar que, em casos de tumores ureterais, uma dissecgdo ampla deve
ser executada para evitar margens positivas ou abertura do ureter com disseminagao tumoral.

Seguimento oncoldgico de longo prazo apés ONU estd bem documentado em algumas
grandes séries. Charbit et al. [17] reportaram a primeira grande série com seguimento longo
apos tratamento em 108 pacientes com carcinoma urotelial do trato urinario superior.
Sobrevida ap6s 5 e 10 anos foi 67% e 65% respectivamente. Hall et al. [18] revisaram 252
pacientes ap6s ONU (seguimento mediano de 64 meses). Ocorreu recorréncia em 67 pacientes
(27%) e recorréncia ureterais representaram 69% do total [18]. Tempo mediano para
recorréncia foi 12 meses. Sobrevida cancer-especifica estimada em 5 anos de acordo com
estagio foi 100% para Ta/Cis, 92% para T1, 73% para T2 e 41% para T3. Sobrevida mediana
para T4 foi 6 meses. Em analise multivariada, estadiamento tumoral foi preditor significativo
para recorréncia, enquanto que idade do paciente e estadiamento foram preditores
significativos para sobrevida. Por outro lado, estudo multicéntrico de Ozsahin et al. [19]
avaliou 126 pacientes (seguimento mediano de 39 meses) com resultados oncoldgicos ruins
ap6s ONU. Em um periodo mediano de 9 meses, 66% dos pacientes recorreram. A sobrevida
geral em 5 e 10 anos foi, respectivamente 29% e 19%. Analise multivariada demonstrou como
fatores progndsticos independentes estadiamento, margem cirurgica positiva, tumor no ureter.

A baixa taxa de sobrevida nesse estudo poderia ser justificada pelas altas proporcdes de



tumores de alto grau (76%), doenca ndo confinada ao 6rgdo (59%) e margem cirurgica
positiva (26%) presentes na série.

Estudos com longo tempo de seguimento apés LNU sdo escassos. El Fettouh et al. (2002)
reportaram os resultados de 116 pacientes submetidos & LNU em um estudo multicéntrico
com seguimento mediano de 25 meses [20]. Margens positivas foram identificadas em 4.5%
dos pacientes, recorréncia local em 1.7%, recorréncia na bexiga em 24% e tempo médio para
recorréncia foi 13.9 meses. Taxa de metastases a distancia foi de 9%, tempo médio para
metastases foram 13 meses. Sobrevida céancer-especifica foi 87%. De acordo com
estadiamento tumoral, sobrevida cancer especifica foi 89% para pT1, 86% para pT2, 77% para
pT3 e 0% para pT4. Muntener et al (2007) avaliaram os desfechos de 39 pacientes ap6s LNU
(seguimento mediano de 74 meses). Sobrevida cancer especifica ap6s 5 anos foi 68%.
Estadiamento tumoral foi o Unico fator correlacionado com morte por cancer e tumor no ureter
foi o Unico fator associado a recorréncia [21].

Alguns trabalhos comparando desfechos oncoldgicos perioperatérios e de prazo
curto/intermediario entre ONU e LNU foram publicados. Bariol et al. [22] avaliaram 25
pacientes submetidos a LNU e 42 submetidos a ONU para carcinoma urotelial com
seguimento mediano de 101 e 96 meses, respectivamente. Recorréncia local e na bexiga foi
28% (7 pacientes) no grupo LNU e 42% (15 pacientes) no grupo ONU, sendo que mais
tumores ureterais foram descritos no grupo ONU. Sobrevida livre de metastases em 1 e 5 anos
foram 80% e 72% para LNU e 87% e 82% para ONU sem diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos. Rouprét et al. [23] comparam 20 pacientes submetidos a LNU
(seguimento mediano de 68.5 meses) com 26 submetidos a ONU (seguimento mediano de 78
meses). Recorréncia foi documentada em 20% dos casos de LNU e em 53% dos casos de
ONU. Tempo mediano para recorréncia foi de 15 e 18 meses, respectivamente. Sobrevida

cancer-especifica foi 90% e 61% e sobrevida livre de doenca em 5 anos foi de 71% e 51%,



respectivamente. Okegawa et al [24] compararam 25 LNU (seguimento médio de 24 meses) e
23 ONU (seguimento médio de 29 meses). Nos grupos LNU e ONU, taxas de recorréncia
foram 20% e 17% e tempo médio para recorréncia foi 9.5 e 23.4 meses. A taxa de metastases
a distancia foi 8% para LNU e 13% para ONU. Sobrevida cancer-especifica em 2 anos foi
91% para LNU e 89% para ONU. Nenhuma diferenca significativa foi detectada em sobrevida
cancer-especifica e sobrevida livre de doenca. Manabe et al. [25] avaliaram 58 pacientes apds
LNU (seguimento médio de 13.6 meses) e 166 pacientes ap6s ONU (seguimento médio de 28
meses). Recorréncia na bexiga foi observada em 33% dos pacientes apds LNU e em 38% apds
ONU. Metastases a distancia foram reportadas em 17% e 20% dos pacientes, respectivamente.
Sobrevida livre de doenca em 2 anos foi 76% e 82%. Nao houve diferenca em sobrevida
cancer-especifica.

Algumas séries recentes revelaram resultados ap6s HALNU, porém desfechos oncoldgicos
sdo limitados. Wolf et al [26] avaliaram 54 pacientes submetidos a HALNU com seguimento
mediano de 25 meses. Recorréncias uroteliais ocorreram em 66% dos pacientes. Historia
prévia de tumor de bexiga esteve associada a recorréncia urotelial. Recorréncias nao-uroteliais
foram encontradas em 25% dos pacientes em um periodo médiode 10.4 meses. Idade e grau
estiveram correlacionados com recorréncia ndo-urotelial. Sobrevida cancer-especifica aos 2 e
3 anos foram 86% e 80%, respectivamente. Doenca confinada ao 6rgdo e doenca ndo
confinada ao Orgdo tiveram associacdo com sobrevida aos 3 anos de 100% e 36%,
respectivamente. Doenca de alto grau foi correlacionada com pior sobrevida cancer-
especifica. Chung et al [27] também descreveram sobrevida livre de doenca, cancer-especifica
em 3 anos e sobrevida geral comparaveis em 39 pacientes submetidos a HALNU (seguimento
mediano de 48 meses) e 41 pacientes ap6s ONU (seguimento mediano de 62 meses).

A propensdo para disseminacdo do carcinoma urotelial de alto grau é bem difundida. Uma das

maiores preocupacdes com a abordagem laparoscopica é o potencial surgimento de metastases



nos portais laparoscépicos. Sete casos foram publicados até 0 momento. Em seis deles, néo foi
utilizado saco laparoscopico para extracdo da peca. No outro, o saco laparoscopico rompeu

durante a extragéo.

Linfadenectomia

A importancia de linfadenectomia estendida para o cancer de bexiga para adequado
estadiamento e progndstico ja foi estabelecida. Em virtude da semelhanca histolégica entre o
carcinoma de bexiga e o carcinoma urotelial do trato urinario superior, linfadenectomia
potencialmente poderia beneficiar pacientes com tumores uroteliais no trato urinario superior.
Kondo et al. [28] avaliaram 169 pacientes submetidos a ONU divididos em 3 grupos:
linfadenectomia  completa, linfadenectomia incompleta e sem linfadenectomia.
Linfadenectomia estendida melhorou a sobrevida em pacientes estagio pT3 ou mais alto. Em
analise multivariada, linfadenectomia completa, estadiamento tumoral e grau foram fatores
prognosticos independentes para sobrevida cancer-especifica. Brausi et al. [29] reportaram
linfadenectomia retroperitonial e estadiamento tumoral como os Unicos fatores progndsticos
independentes para sobrevida geral. Busby et al. [30] n&o encontraram diferenca entre ONU e
LNU no que diz respeito a nimero de linfonodos excisados, numero mediano de linfonodos
positivos, densidade mediana de linfonodos positivos, demonstrando que linfadenectomia

pode ser realizada no cenario laparoscopico de maneira comparavel a cirurgia aberta.

Desfechos oncoldgicos de prazo intermediério ap6s LNU sdo similares aos apds ONU. Séries
com maior nimero de paciente e com seguimento mais prolongado ndo estdo disponiveis na
literatura. Para confirmar esses resultados encorajadores, ensaios clinicos prospectivos e

randomizados sdo também provavelmente necessarios.
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Introducéo

Laparoscopic Ureterolysis with Omental Wrap for Idiopathic Retroperitoneal Fibrosis
(Ureterolise Laparoscépica com Envelope de Omento para Fibrose Retroperitonial
Idiopatica

A fibrose retroperitonial idiopatica é uma doenca do coladgeno vascular que afeta cerca de
1:200000 pessoas [1]. A idade média de apresentagdo é de 56 anos e a propor¢do homens para
mulheres afetados é 3:1. O diagndstico diferencial inclui fibrose retroperitonial idiopatica
priméria ou um processo secndario devido a infecgdo, cancer, lesdo retroperitonial ou rea¢ées
a medicamenos. Se exames de imagem sugerem fibrose retroperitonial, uma 0 Entretanto,
alguns grupos tém reportado abordagens minimamente invasivas [2-17]. Além dos claros
beneficios estéticos da laparoscopia, Srinivasan et al.[3] observaram reducdo do tempo de
internacdo e na taxa de transfusdo quando comparada a cirurgia aberta. Elashry et al [14]
também descreveram beneficio em tempo de internagdo, uso e analgesia, e convalescéncia nos
pacientes submetidos a ureterolise laparoscopica. Quando analisado o sucesso do tratamento,
ndo houve diferenca com relagcdo ao método.

Descri¢des detalhadas das nuances técnicas em ureterolise laparoscopica sdo escassas na

literatura médica.
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Conclusoes

Laparoscopic Radical Nephroureterectomy for Upper Tract Transitional Cell
Carcinoma: Oncological Outcomes at 7 Years (Nefroureterectomia Radical
Laparoscopica para Carcinoma Urotelial do Trato Urinario Superior: Desfechos
Oncoldgicos aos 7 anos)

1. Doenga ndo confinada ao 6rgdo e tumor de bexiga no momento do diagnostico foram
fatores progndsticos independentes associados a reducéo de sobrevida cancer-especifica e de
sobrevida livre de doenca, respectivamente.

2. Os desfechos oncoldgicos foram comparaveis aos das grandes séries de nefroureterectomia
radical aberta.

3. Em virtude das reconhecidas vantagens da abordagem laparoscépica com relagdo a
morbidade e ao periodo perioperatério, os aceitaveis resultados oncologicos de longo termo
documentados no artigo reforcam a idéia de que LNUX tem potencial para se tornar o

tratamento preferencial para carcinoma urotelial localizado do trato urinario superior.



Conclusoes

Laparoscopic Ureterolysis with Omental Wrap for Idiopathic Retroperitoneal Fibrosis
(Ureterolise Laparoscopica com Envelope de Omento para Fibrose Retroperitonial
Idiopética

1. A abordagem cirdrgica para tratamento da fibrose retroperitonial idiopatica envolve
historicamente uma grande incis@o abdominal na linha média para ureterolise

2. Dominio de vérias abordagens minimamente invasivas pode permitir uma ureterolise

laparoscépica com sucesso com associados beneficios em convalescéncia e estética.
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